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APRESENTACAO

Esse volume trata-se de um Trabalho de Curso (TC) de Graduagdo, ¢ ¢ um estudo
observacional, de carater quantitativo, do tipo transversal desenvolvido no Hospital de
Clinicas de Passo Fundo, Rio Grande do Sul, cujo titulo ¢ “Perfil Epidemiolédgico e Clinico
de Adultos com Sindrome Respiratoria Aguda Grave por COVID-19: Relagdo com
Admissao em UTI. Foi desenvolvido pela académica de Medicina Stefani Peruzzo
Focchesatto, sob orientagdo da Prof®. Dr®. Jossimara Polettini com fim de cumprir requisito
parcial para obten¢do do grau de Bacharel em Medicina pela Universidade Federal da
Fronteira Sul (UFFS), no campus Passo Fundo - RS. Sua estrutura é composta por projeto
de pesquisa, relatdrio de atividades e artigo cientifico, todos eles em conformidade com as
normas do Manual de Trabalhos Académicos da UFFS, tal qual esta com o Regulamento de
TC do Curso. Como primeiro capitulo, contém o projeto de pesquisa, desenvolvido no
segundo semestre de 2023, no componente curricular (CCr) Trabalho de Curso I. O segundo
capitulo é composto pelo relatdrio de atividades, desenvolvido no primeiro semestre de
2024, no CCr Trabalho de Curso II, enquanto o terceiro capitulo contém o artigo cientifico,
que foi lapidado a partir do projeto de pesquisa e analise estatistica dos dados coletados, foi

elaborado no segundo semestre de 2024, no CCr Trabalho de Curso III.



RESUMO

A Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) ¢ revelada por um conjunto de sintomas
como dispnéia, tosse, febre e outros. Pode ser causada por diversos virus, entre eles o
Influenza, o virus Sincicial Respiratério e os Coronavirus. Recentemente, um novo tipo viral
foi descrito, o Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2 (SARS-CoV-2), causadora
da doenga COVID-19 (Coronavirus Disease 2019). O agravamento dessa para SRAG
envolve diversos mecanismos, e pode ser evidenciado também pela admissdo em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI). O objetivo do presente estudo ¢é caracterizar o perfil
sociodemografico e clinico de pacientes com SRAG por COVID-19 e relacionar as variaveis
com a admissdao ou nao em UTI, e, dentre os admitidos, avaliar desfechos como tempo de
internacdo em UTI, uso de suporte respiratorio invasivo e o desfecho final do caso. Esse ¢
um estudo observacional, de carater quantitativo, do tipo transversal. A populagdo de estudo
incluiu pacientes diagnosticados com SRAG por COVID-19 com idade entre 20 e 59 anos
internados no Hospital de Clinicas de Passo Fundo entre os anos de 2020 e 2021. Tendo, em
primeiro momento, como variaveis independentes os dados sociodemograficos e clinicos
(sexo, escolaridade, ocupacdo, data de nascimento, cor da pele, estado civil, tabagismo,
etilismo, presenca de comorbidades e uso de medicamentos continuos) e a varidvel
dependente serd a admissao ou ndo em UTI. Em segundo momento, as mesmas variaveis
independentes dos pacientes admitidos em UTI serdo analisadas em relacdo aos desfechos
de tempo de internagdo, necessidade de suporte respiratorio invasivo ou ndo e cura/alta ou
obito. A amostra total foi composta por 227 individuos, dos quais 35,4% foram admitidos
em UTI. Em segunda andlise, o tabagismo foi significativamente relacionado com tempo de
internagdo maior de 6 dias (p=0,012), assim como ocorreu com 46 anos completos e 6bito
(p=0,003). Apesar de ndo ser possivel definir um perfil especifico dos pacientes que
desenvolvem a forma mais grave da COVID-19, algumas caracteristicas podem ser sinais de
alerta para o manejo de pacientes em UTI por COVID-19. Portanto, idade menor de 46
anos, tabagismo e algumas outras varidveis como sexo masculino e presenca de

comorbidades podem ser preditivos importantes de um desfecho desfavoravel.

Palavras-chave: Infec¢des por Coronavirus, SARS-CoV-2, Sindrome do Desconforto
Respiratorio



ABSTRACT

Severe Acute Respiratory Syndrome is revealed by a set of symptoms such as dyspnea,
cough, fever and others. It can be caused by several viruses, including Influenza,
Respiratory Syncytial Virus and Coronaviruses. Recently, a new viral type was described,
the Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2 (SARS-CoV-2), which causes the
disease COVID-19 (Coronavirus Disease 2019). The worsening of this to SARS involves
several mechanisms, and can also be evidenced by admission to the ICU. The objective of
the present study is to characterize the epidemiological and clinical profile of patients with
SARS due to COVID-19 and relate the variables with whether or not they were admitted to
the ICU, and, among those admitted, evaluate other outcomes such as length of stay in the
ICU, use of invasive respiratory support and the final outcome of the case. This is an
observational, quantitative, cross-sectional study. The study population included patients
diagnosed with SARS due to COVID-19 aged between 18 and 60 years admitted to the
Hospital de Clinicas de Passo Fundo between 2020 and 2021. Initially, considering
sociodemographic and clinical data as independent variables (gender, education, occupation,
date of birth, skin color, marital status, smoking, alcohol consumption, presence of
comorbidities, and use of continuous medications), with the dependent variable being
admission to the ICU. Subsequently, the same independent variables of ICU-admitted
patients will be analyzed regarding outcomes such as length of hospital stay, need for
invasive respiratory support or otherwise, and recovery/discharge or death. It is expected
that the majority of ICU admissions will be men, over 50 years of age and with associated
comorbidities. Regarding the length of stay in the ICU and use of invasive respiratory
support, it is expected that the same group will be the most prevalent. And, as for the final

outcome, this group mostly tends to die.

Keywords: Coronavirus Infection, SARS-CoV-2, Respiratory Distress Syndrome
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1. INTRODUCAO

Uma sindrome tem como definicdo um conjunto de sinais e sintomas que podem
ter diferentes origens. Com o avanco do processo de investigacao de cada caso e a descoberta
da causa especifica de determinada sindrome, ela deixa de ser denominada assim para ser
considerada uma doenca.

Nesse contexto, a Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) pode ser resultado
de casos graves de portadores do virus Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2
(SARS-CoV-2), o qual também resulta na doenga COVID-19, quando confirmado o
diagnostico. Embora essa doenca possa se apresentar de forma assintomatica, leve ou grave,
nesses ultimos casos, os sintomas que envolvem tanto a SRAG quanto a COVID-19 sdo bem
similares (Araujo et al., 2020).

O principal método para confirmag@o do diagnostico de COVID-19 ¢é a deteccao de
RNA viral por ensaios de reacdo da cadeia da polimerase (PCR), sendo a coleta por swabs
nasofaringeos os mais eficientes. A especificidade desse teste ¢ muito alta, ainda que possa
acontecer contaminac¢do durante a coleta ¢ manuseamento do material. (Goldman; Racaniello;
Sobieszczyk., 2022). Outro ponto importante € que, apesar de o teste ter uma alta
sensibilidade, o diagnostico ndao pode ser descartado quando o teste der negativo, pois a
pessoa pode estar em fase inicial da doenca (com pouca carga viral), ou estar eliminando o
virus (Fang; Naccache; Greninger, 2020).

Depois de inalado, o virus atinge aos pulmoes, e, nos casos graves, pode causar nao
sO intensa lesdo alveolar, mas também pode atingir exsudatos e as membranas hialinas, o que
resulta em lesdo endotelial, microangiopatia, microtrombose e angiogénese vascular. Essa
doenga pode afetar diversos 6rgdos (Goldman; Racaniello; Sobieszczyk., 2022), assim como
diversos tecidos, j4 que o receptor ao qual o virus se conecta para adentrar a célula estd
presente no epitélio respiratorio, no epitélio alveolar, no epitélio endotelial e nos macrofagos

do pulmao (Tay et al, 2020).

Depois de duas grandes ondas de contaminagdo e Obitos por COVID-19, até o
periodo de Agosto de 2023, foram registrados mais de 770 milhdes de casos confirmados e
mais 6,9 milhdes de mortes no mundo (WHO, 2023). No Brasil, acumulam-se mais de 37

milhdes de casos e mais de 700 mil mortos (Ministério da Satde, 2023). No Rio Grande do
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Sul, foram 3 milhdes de casos confirmados e mais de 42000 6bitos (Secretaria de Saude do
Estado do Rio Grande do Sul, 2023).

Dados recentes demonstram que, quando a SRAG ¢ causada por COVID-19,0
resultado € o aumento do numero de 6bitos. Como visto em um estudo realizado no Peru, a
mortalidade em pacientes admitidos em UTI por SRAG foi de 57|%|, com associacdo
epidemiologicamente significativa para portadores de comorbidades (Vargas et al., 2022).

Por tratar-se de uma doenca recente, os fatores que contribuem para o agravamento
dos pacientes acometidos e necessidade de suporte em Unidade de Terapia Intensiva (UTI)
ainda ndo estdo bem estabelecidos.

Ainda que os idosos sejam os mais afetados, com risco de mortalidade aumentado
em até 1300 vezes em comparacao com pessoas de 5 a 17 anos, os adultos também sdo um
grupo que corre grande perigo, com risco de mortalidade aumentado em até 440 vezes,

quando comparado ao mesmo grupo (CDC, 2022).

2. DESENVOLVIMENTO
2.1. PROJETO DE PESQUISA

2.1.1. Tema

Perfil epidemioldgico e clinico de adultos com diagnostico de Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SRAG) por COVID-19 e sua relagdo com a admissdo em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI) em um hospital de Passo Fundo de 2020 a 2021.

2.1.2. Problemas

Existe diferenca entre o perfil sociodemografico de adultos que foram ou ndo
admitidos em UTI por SRAG por COVID-19?

Hé discrepancia entre o nimero de tabagistas e etilistas entre adultos que foram
admitidos ou ndo em UTI p6s-SRAG por COVID-19?

Existe diferenga entre o perfil clinico de adultos que foram ou ndo admitidos em
UTI por SRAG por COVID-19?

Existe diferenca entre o uso e o quantitativo de medicamentos continuos por

adultos que foram ou ndo admitidos em UTI por SRAG por COVID-19?
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Dentre os pacientes adultos que necessitam UTI, existe diferenca entre o perfil
epidemioldgico e clinico em relagdo ao tempo de internagdo e necessidade de suporte

respiratdrio invasivo e ndo invasivo?

Dentre os pacientes que necessitaram de UTI, existe diferenca entre o perfil

epidemioldgico e clinico em relagdo ao desfecho alta/cura ou 6bito?

2.1.3. Hipoteses

Existe diferenca entre o perfil sociodemografico de adultos que foram e os que ndo
foram admitidos em UTI por SRAG causada por COVID-19, sendo a prevaléncia de homens,
com idade entre 50 e 60 anos, pardos, com baixa escolaridade.

Hé maior niumero de tabagistas e etilistas entre os que foram admitidos em UTI em
comparagdo com os que ndo foram.

O perfil clinico de pacientes admitidos em UTI pds-SRAG por COVID-19
caracteriza-se pelo maior nimero de comorbidades, sendo as mais frequentes Diabetes
Mellitus, Hipertensao Arterial, Asma, Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica e Obesidade.

O uso de medicamentos continuos ¢ mais prevalente no grupo dos que foram
admitidos em UTI. Em média, os pacientes admitidos em UTI tomam pelo menos 5
medicamentos/dia.

Dentre os pacientes que necessitaram de UTI, os que permanecem mais tempo e
utilizaram suporte ventilatorio invasivo sao predominantemente homens, com mais de 50
anos, com comorbidades associadas.

Dentre os pacientes que necessitaram de UTI, os que mais tiveram como desfecho
o Obito foram predominantemente homens, com mais de 50 anos e com comorbidades

associadas.

2.1.4. Objetivos
2.14.1. Objetivo geral
Caracterizar o perfil sociodemografico e clinico dos pacientes com SRAG por

COVID-19 em um hospital terciario e relacionar as varidveis com a admissdao ou ndo em UTI

e desfechos relacionados.
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2.14.2. Objetivos especificos

Verificar quais sdo as principais diferencas de sexo, idade, escolaridade e cor de
pele entre pacientes com SRAG por COVID-19 que foram ou ndo admitidos em UTL
Averiguar possiveis discrepancias nos habitos tabagista e etilista dos dois grupos de pacientes.

Apontar as diferentes comorbidades mais frequentes entre os grupos estudados.

Identificar o uso e o quantitativo de medicamentos continuos entre os dois grupos
de pacientes.

Relacionar as caracteristicas sociodemograficas e clinicas de pacientes que
necessitaram de UTI com os desfechos de tempo de internacdo, necessidade de suporte

respiratorio invasivo ou ndo e cura/alta ou 6bito.

2.1.4.3. Justificativa

A relevancia do presente trabalho se dd principalmente pela necessidade de
caracterizar fatores relacionados e envolvidos no agravamento da COVID-19 para um quadro
clinico de SRAG - situagdo, essa, que se traduz pela internagao ou ndo em UTL

No contexto da COVID-19, observou-se maior numero de casos e piores desfechos
em idosos, principalmente devido as comorbidades associadas mais frequentes nessa faixa
etaria. No entanto, ¢ importante que a pesquisa cientifica se volte para a populacdo adulta, ja
que esta ¢ a segunda faixa etaria mais prevalente entre os contaminados.

No entanto, no periodo pandémico, observou-se aumento das taxas de infecgao
também na idade adulta, principalmente devido aos habitos de vida, sobrecarga de trabalho,
comorbidades associadas, como hipertensdo arterial e diabetes. Além de apresentarem
sintomas, 0 acometimento respiratorio nessa faixa etaria pode resultar em danos cronicos
teciduais, com fibrose pulmonar e possivel prejuizo da fun¢do respiratéria no futuro.

Dessa forma, a defini¢do do perfil com as caracteristicas mais comuns em pacientes
que tém mais chances de evoluirem para a forma grave da doencga, contribuird para que os
profissionais da saiide consigam estimar quem necessita de uma aten¢ao maior ao chegar para
atendimento.

Além do exposto, o municipio a ser estudado atua como polo de saude na regido do
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Norte do RS e ndo existem dados epidemiologicos concretos na regido frente a tal tematica.

2.1.5. Referencial teorico

2.1.5.1. Fisiopatologia da SRAG por COVID-19

Hé4 aproximadamente 50 anos atrds Ashbaugh e colegas, descreveram alguns
pacientes que faleceram, mas apresentaram sintomas em comum. Esses eram taquipnéia,
hipoxemia refratria e opacidades difusas nas radiografias de toérax depois de uma infec¢@o ou
trauma (Ashbaug ef al, 1967). A partir de entdo a nomenclatura de Sindrome Respiratoria

Adulta (depois mudada para “Aguda”) Grave foi proposta (Thompson; Chambers; Liu, 2017).

A variagdo genética pode explicar em parte o motivo de alguns pacientes infectados
com determinados virus desenvolverem a SRAG e outros ndo, ja que essa condi¢do parece
funcionar como um tipo de resposta para lesdo ou infec¢do. Um total de 34 genes ja estdo
descritos como envolvidos na evolu¢ao para SRAG e outros ainda sdo candidatos para tal
posto (Meyer; Christie, 2013).

As consequéncias de pessoas que desenvolvem SRAG sdo extensas e
desabilitantes. Envolvem tanto o sistema nervoso periférico e o central, quanto
musculoesquelético. Assim como, também inclui uma vasta variedade de outras repercussoes
como contraturas musculares, articulagdes endurecidas, perda de dentes e necessidade de
proteses dentarias (Herridge et al, 2016). Outras envolvem limitagdo fisica e psicologica,
qualidade de vida limitada, além de aumento de custos e de uso de servigos de saude
(Herridge et al, 2011).

Diversos virus podem estar presentes no desenvolvimento da SRAG, tal qual o
virus sincicial respiratorio (mais comum em criancas de 1 a 4 anos) e o Influenza A HIN1 (de
Magalhdes et al, 2017). Outros virus que podem causar essa sindrome s3o da familia dos
coronavirus, caracterizados por ter uma transmissao eficiente por meio de aerossoéis. Ja foi
bem registrada a relagdo dessa familia com a SARG em alguns casos com o Middle East
respiratory syndrome coronavirus (MERS-CoV) (Ng et al, 2016), assim como com o0
SARS-CoV (Ding et al, 2003). No entanto, recentemente, um novo tipo viral dessa mesma
familia foi identificado, o qual surgiu com caracteristicas de alta transmissibilidade e alta

mortalidade, o SARS-CoV-2, o que ocasionou o surgimento da pandemia causada pela
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doenca Coronavirus Disease 19 (COVID-19), de margo de 2020 a maio de 2023.

Ha diversas hipdteses para o surgimento do virus que originou a pandemia de
COVID-19, sendo provavelmente proveniente de morcegos ou pandolins, como observado na
identificacdao de outros coronavirus. O que se discute ¢ quando ocorreu a mutagdo que tornou
o virus com poder de infeccdo e letalidade em humanos, o que pode ajudar a entender o quao
provaveis seriam novas ondas de contamina¢ao (Andersen et al, 2020).

O virus ¢ predominantemente transmitido por goticulas advindas do sistema
respiratorio € do contato proximo. Também ha a possibilidade de transmissao por aerossais,
nos casos em que o individuo fica por um longo periodo em um ambiente com grande
concentragdo de aerossdis capazes de carregar consigo o virus. Além disso, como o
SARS-CoV-2 pode ser isolado na urina e nas fezes, ambientes contaminados por esses podem
resultar em contaminagdo respiratoria, pela liberagdo de aerossois infectados (Chinese
Medical Journal, 2020). Dessa forma, o maior perigo de transmissdo do virus envolve locais
com alta concentragdo de pessoas, momentos de conversacdo muito proxima fisicamente e
espacos com pouca ventilagao (WHO, 2021).

A replicacdo viral primaria acontece provavelmente na mucosa do trato respiratério
superior (cavidade nasal e faringe), com proliferacio por todo o trato respiratério e
posteriormente pela mucosa gastrointestinal (Xiao et al, 2020), levando a uma leve viremia.
Alguns individuos podem ter a infec¢do controlada nesse momento, por isso permanecem
assintomaticos, ou com sintomas leves (Jin ef al, 2020).

Outros pacientes podem desenvolver uma condi¢do mais severa, caracterizada por
SRAG por Coronavirus, a qual estd associada com maiores indices de admissdo em UTI e de
mortalidade (Huang et al, 2020).

Tal qual mencionado, o SARS-CoV-2 se liga principalmente ao receptor ACE2
(angiotensin-converting-enzyme 2). Esse receptor estd expresso como proteina de membrana
em células dos rins, do coracao (Donoghue et al/, 2000), es6fago, estdmago, bexiga, ileo (Zou
et al, 2020) e nas células dos tibulos seminiferos nos testiculos (Fan et al, 2021), além de
estar presente em todo o trato respiratorio, desde o nariz, até os alvéolos.

A partir da ligagdo entre a membrana celular do virus com o receptor ACE2, ha
replicagdo viral no interior da célula e, quando essa ¢ lisada, seus detritos liberados resultam
em uma intensa cascata inflamatoria que pode resultar em uma pneumonia e até em obito do

infectado (Tay et al, 2020).
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O achado patoldgico mais comum no pulmao ¢ dano alveolar difuso, mesmo que
essa caracteristica seja identificada em apenas 45% de espécimes post-mortem de pulmao de
pacientes com SRAG. Essa condigdo ¢ caracterizada por alveolite neutrofilica e deposi¢ao de
membrana hialina. Outros dados encontrados em conjunto com esse sdo geralmente
pneumonia bilateral, e, menos comumente, hemorragia alveolar difusa . importante salientar
que a membrana basal ¢ a inica estrutura que separa as camadas alveolar e capilar da barreira
alvéolo-capilar, sendo ela grande contribuinte para a troca gasosa. O dano nessas duas ultimas
camadas ¢ tipico da SRAG (Bos; Ware, 2022). Outros achados como linfopenia também sdo
comuns em pacientes com COVID-19, que desenvolvem SRAG (Xu ef al, 2020).

Como o virus ¢ de eficiente transmissibilidade respiratoria, se espalhou pelo mundo
rapidamente, sendo considerado em 11 de marco de 2020 uma pandemia, ganhando, assim,

importancia global para todas as faixas etarias.

2.1.5.1. Aspectos epidemioldgicos e clinicos da COVID-19

De acordo com o Centers for Disease Control and Prevention (CDC) (2023), a
COVID-19 pode ser muito contagiosa e se espalhar rapidamente. Em geral, ela causa
sintomas respiratorios que podem ser confundidos com uma Sindrome Gripal ou uma
pneumonia. A maioria das pessoas com COVID-19 tem sintomas leves, mas algumas
adoecem severamente. Cerca de 70% a 80% dos pacientes podem apresentar sintomas leves,
20% dos individuos podem manifestar a forma grave, e, desses, 5% a 10 % podem necessitar
de cuidados intensivos.

O perfil de pacientes que evoluem para SRAG inclui, em geral, pessoas com
comorbidades como Diabetes Mellitus, Doengas renais cronicas em estagio avangado,
imunossupressao, sendo majoritariamente homens e pardos (Dias et al., 2023). Em particular
na COVID-19, segundo dados coletados ainda no inicio da pandemia, a faixa etdria média dos
pacientes ¢ em torno de 59 anos. No entanto, quando considerada a SRAG, pessoas adultas
imunocomprometidas, ou com algumas outras condi¢gdes como Diabetes Mellitus ou Doenca
Pulmonar Obstrutiva Crdnica, podem ter desfechos menos favoraveis (CDC, 2023). Em
concordancia, um estudo mais recente, realizado na Paraiba, o qual analisou fatores

prognosticos associados a mortalidade em pacientes hospitalizados em UTI com SRAG por
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COVID-19, associou um aumento do risco de 6bito para pessoas com 60 anos ou mais, com
necessidade de suporte ventilatorio invasivo e imunodeprimidos (Faria, 2021). De acordo
com estudo realizado a partir de dados da populacdo brasileira a Diabetes Mellitus
individualmente foi encontrada como fator predisponente para um pior progndstico. A
comorbidade aumentou em 0,9% a porcentagem de hospitalizagdo e 5,5% a admissdo em
UTI, além de 8,9% a evolugdo para 6bito (Andrade et al, 2022).

Além disso, € notado que criangas parecem ser menos propensas a serem infectadas
ou, caso infectadas, costumam apresentar sintomas mais brandos, e ambas situagdes resultam

em sub-representacdo da faixa etaria em estudos (Li ef al., 2020).

Um importante ponto a destacar ¢ o acometimento de individuos na idade adulta, os
quais, devido aos habitos de vida e sobrecarga de trabalho, tém apresentado também altas
taxas de comorbidades associadas, como hipertensdao arterial e diabetes. Nesse contexto,
dados demonstram os nimeros relacionados 8 COVID-19 nessa populagdo. Em outro estudo
realizado na cidade de Juazeiro - BA, soma-se mais de 35% de pacientes adultos (entre 20 e
60 anos) que tiveram 6bito confirmado por COVID-19. A maior parte dessa populagao foi de
pardos e homens (Dias et al, 2023). Outro realizado em Pernambuco delimitou a maior parte
dos acometidos com a forma grave da COVID-19 como sendo homens, maiores de 40 anos
com comorbidades e sintomas caracteristicos da SRAG (Cavalcanti, 2023). Outro estudo
ainda, realizado no estado do Amapa corrobora com esses achados, encontrando relevancia
estatistica quanto a analise de sexo e raca (Silva, 2022).

Entre a populacdo geral, a duragdo da fase inicial da COVID-19 até a primeira
visita médica para boa parte dos pacientes girou em torno de 10 dias (Li, 2020). J4 o periodo
de incubagdo médio do virus foi de aproximadamente 5 dias, similar 8 SRAG (Lauer, 2020).
Além disso, o tempo médio entre o inicio dos sintomas e a confirmagdo radiologica de
pneumonia ¢ 5 dias. Assim como, a duragdo média do inicio dos sintomas até a admissao em
UTI foi de 9,5 dias (Yang et al/, 2020). Em geral, 41,6% utilizaram suporte ventilatorio, dos
quais 61,1% com ventilagdo invasiva. Além disso, 53,8% dos internados em UTI tiveram
obito como desfecho (Franga et al, 2021). Sendo o tempo de uso do suporte ventilatorio
semelhante ao tempo de internagdo (Santos et al, 2021).

Os sintomas mais comuns associados a COVID-19 sdo febre, tosse e dispneia,

alteracdes do paladar ou do olfato e fadiga, além disso, ainda que muitos apresentem sintomas
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mais brandos, alguns podem evoluir para a forma grave da doenga ¢ SRAG (Goldman;
Racaniello; Sobieszczyk, 2022). Contudo, os sintomas e repercussdes da infeccdo pelo
SARS-CoV-2 nao se limitam ao sistema respiratorio, também incluem lesdes hepaticas
indicadas pelo aumento anormal das enzimas atreladas a esse 6rgao (Guan et al, 2020). Da
mesma forma, foi registrada prevaléncia aumentada de lesdo renal aguda em pacientes
admitidos em hospital por COVID-19 (Cheng et al, 2020), além de resultados que sugerem
que os testiculos também podem ser infectados (Fan et al, 2021), sendo possivel, assim,
inferir o envolvimento de mais 6rgaos e sistemas além do respiratorio, mesmo que pareca ser
esse o mais afetado agudamente (Zou et al, 2020).

Outra caracteristica importante entre os pacientes com COVID-19 e potencialmente
fatal para aqueles também com SRAG ¢ o risco de trombose ¢ aumentado, principalmente em
homens, e pessoas com doengas coronarianas (Bilaloglu; Aphinyanaphongs; Jones, 2020).
Nesse contexto, outro estudo também feito nos Estados Unidos, mostrou que pacientes com
COVID-19 tinham um risco 3,4 vezes maior de desenvolver complicagdes trombo-embolicas
(Helms et al, 2020).

Na populacao adulta, ¢ complexa a observagdao do que acontece nesse espectro de
idade em especifico, ja que a maior parte dos estudos que sdo feitos em grande escala incluem
toda a populagdo, tirando a especificidade dos adultos. E evidente que, se considerarmos que
em geral a maior parte da populagdo em geral ¢ adulta, os dados deveriam se estender para
esse publico. Contudo, sem estudos que tomem eles como publico especifico, ndo ha como ter

certeza dos dados vinculados aos adultos.

2.1.6. Metodologia

2.1.6.1. Tipo de estudo

Esse ¢ um estudo observacional, de carater quantitativo, do tipo transversal,

descritivo e analitico.

2.1.6.2. Local e periodo de realizacao

O estudo sera realizado na cidade de Passo Fundo, no Hospital de Clinicas de

Passo Fundo no periodo de margo a dezembro de 2024.



19

2.1.6.3. Populacio e amostragem

O presente estudo faz parte de outro maior intitulado “Sindrome Respiratéria
Aguda Grave (SRAG) em Passo Fundo, RS: prevaléncia de virus respiratorios e fatores
associados”, com dados coletados de prontuarios em 2022. A amostra consiste de pacientes
que estiveram internados entre 2020 e 2021 no hospital de realizagdo de estudo no
municipio de Passo Fundo, Rio Grande do Sul.

Critérios de inclusdo: todos os pacientes diagnosticados com SRAG por
COVID-19, com 20 anos ou mais e menos de 60 anos, internados no Hospital de Clinicas de

Passo Fundo nos anos de 2020 e 2021. A amostra estimada é em torno de 150 individuos.

2.1.6.4. Variaveis e instrumentos de coleta de dados

A partir da lista de pacientes que foram internados no periodo estipulado, a equipe
da pesquisa da qual a autora deste TC faz parte, coletou os dados dos prontuarios médicos
com base no instrumento de coleta (ANEXO I) e, a partir disso, foi gerado um banco de
dados. Para andlise, do banco serdo filtradas varidveis sociodemograficas (sexo,
escolaridade, ocupagdo, data de nascimento, cor da pele, estado civil) e clinicas (tabagismo,
etilismo, presenga de comorbidades e uso de medicamentos continuos), internagdo em UTI,
além dos desfechos clinicos de tempo de internagdo, necessidade de suporte respiratdrio

Invasivo ou nao e cura/alta ou obito.

2.1.6.5. Processamento, controle de qualidade e analise dos dados

Os dados coletados foram previamente codificados e digitados em banco de dados
desenvolvido no programa Epidata versdao 3.1 (distribuicdo livre) e posteriormente
exportados em formato compativel com o software de andlise de dados PSPP (distribui¢do
livre).

A partir do banco de dados pré-existente, a autora deste TC realizara as analises, as
quais incluirdo o calculo das frequéncias absoluta e relativa das variaveis categodricas e
medidas de dispersdao e tendéncia central das variaveis numéricas. Para a analise da
distribuicdo das variadveis dependentes em relagdo as variaveis independentes sera empregado
o Teste Qui-quadrado ou Teste Exato de Fisher, sendo adotado nivel de significAncia

estatistica de 5%. No primeiro momento, os dados sociodemograficos e clinicos (sexo,
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escolaridade, ocupagdo, data de nascimento, cor da pele, estado civil, tabagismo, etilismo,
presenga de comorbidades e uso de medicamentos continuos) serdo as varidveis
independentes e a varidvel dependente serd a admissdo ou ndo em UTI. No segundo
momento, as mesmas variaveis independentes dos pacientes admitidos em UTI serao
analisadas em relacdo aos desfechos de tempo de internacdo, necessidade de suporte

respiratdrio invasivo ou nao e cura/alta ou obito.

2.1.6.6. Aspectos éticos

Atendendo a Resolugdao 466/2012 do Conselho Nacional de Saude, e segundo o
parecer n° 4.405.773 (ANEXO 1I), o projeto de pesquisa intitulado “Sindrome Respiratoria
Aguda Grave (SRAG) em Passo Fundo — RS: prevaléncia de virus respiratérios e fatores
associados” , foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Federal da Fronteira Sul.

Dada a importancia da pesquisa e da abordagem metodologica adotada, havia uma
possibilidade de identificagdo dos participantes. Para mitigar essa possibilidade, ndo foram
revelados nomes nem nimeros de documentos de identificagdo em qualquer documento. Os
participantes foram representados por nlimeros, € apenas a equipe de pesquisa tem acesso ao
banco de dados.

Considerando a natureza do presente estudo, ndo existirdo beneficios diretos aos
participantes. Contudo, a sociedade como um todo podera ser beneficiada com os resultados
desenvolvidos, ja que a pandemia de COVID-19 foi de ordem global e atingiu grande
porcentagem da populagdo, além de poder estar presente no cotidiano geral por um longo
periodo, mesmo depois de encerrado o periodo pandémico critico. Dessa forma, sdo

necessarios dados de quem sdo os que correm mais risco associado a doenca.
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2.1.6.7. Recursos

Quadro 1: Orcamento

Item Quantidade Custo unitario (R$) | Custo total (RS)
Impressao 50 0,50 25,00
Caneta 05 1,50 7,50
Total 32,52

Todos os materiais utilizados serdo adquiridos com recursos proprios.

2.1.6.8. Cronograma

Atividade s/ MAR | ABR | MAI
Més 2024

Revisao da
literatura

Analise dos
dados

Redacao e
divulgagdo
dos
resultados
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BLOCO A - Dados de identificacao e sociodemograficos

1 ID do formulario idform_
2 Nimero do atendimento natend_
3 Nome do entrevistador nentr
4 Caodigo do entrevistador codentr_ _
5 Data da coleta /1
6 Data do atendimento no HC: datend / /
7 Data da internacio: dinter //
8 Sexo sex_

(1) feminino (2) masculino (9) nao informado
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9 Escolaridade esc_
(0) Sem escolaridade/ Analfabeto
(1) Fundamental 1° ciclo (1* a 5 série)
(2) Fundamental 2° ciclo (6" a 9 série)
(3) Médio (1° ao 3° ano)
(4) Superior
(9) Nao informado
10 Ocupacio (anotar o que aparece no prontudrio) ocup_
1 Gestante gest_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
11.a Se sim, qual idade gestacional? idadgest
| _semanas.
12 Puérpera puerp_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
13 Data de nascimento: dnasc //
14 Municipio de residéncia: (9) nao informado munic_
15 Cor da pele corpel
(1) Branca (2) Preta (3) Parda (4) Indigena (5) Amarela (9) nio informado
16 Estado civil estciv_

(1) Casado(a) (2) solteiro (a) (3) viuvo(a) (4) divorciado(a) (9) ndo informado
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BLOCO B - Caracteristicas de saude e habitos de vida

17 Tabagista tabag
(1) sim (2) ndo (3) ex-fumante (9) ndo informado
18 Etilista etilis_
(1) sim (2) nao (3) ex-etilista (9) ndo informado
19 Presenca de comorbidades prescomorb_

(1) sim (2) nao (9) nao informado
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19.a Asma (1) sim (2) nao (9) nao informado asma_ cancer
19.b Cancer (1) sim (2) ndo (9) niao informado diabe
19.¢ Diabetes (sem especificar tipo) (1) sim (2) nao (9) nao informado diabel _
19.d Diabetes mellitus tipo 1 (1) sim (2) nao (9) nao informado diabe2
19.e Diabetes mellitus tipo 2 (1) sim (2) nao (9) nao informado dauto_____
19.f Doenca autoimune (1) sim (2) nao (9) nao informado dcardio_
19.g Doenca cardiovascular (1) sim (2) nao (9) nao informado dcardiocong_
19.h Doenc¢a cardiovascular congénita (1) sim (2) nao (9) nao dhemato_
19.i informado Doenc¢a hematologica cronica (1) sim (2) néo (9) néio dhepatic_
19.j informado dneuro_
19.1 Doencga hepatica crénica (1) sim (2) nao (9) nao informado drenal_
19.m Doenca neurolégica cronica (1) sim (2) nao (9) nao informado dpoc_
19.n Doenga renal cronica (1) sim (2) nao (9) nao informado has_
19.0 DPOC (1) sim (2) nao (9) nao informado imuno_
19.p Hipertensao arterial sistémica (1) sim (2) ndo (9) ndo informado obes
19.q Imunoeficiencia/imunodepressdo(1) sim (2) nio (9) nio informado down_
19.r Obesidade (1) sim (2) nao (9) nao informado outrapneu_
19.s Sindrome de Down (1) sim (2) nao (9) nao informado
Outra pneumopatia cronica (1) sim (2) nao (9) nao informado
19.t Outra, se sim, qual? outra
20 Uso de medicamentos continuos usomed_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
20.a Se sim, quantos? nmed
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Se sim, quais?

20.b Medicamento 1: medcl

20.c Medicamento 2: medc2

20.d Medicamento 3: medc3

20.e Medicamento 4: medc4

20.f Medicamento 5: medc5

20.g Medicamento 6: medc6

21 Peso _ _, __kg (9) nio informado pes_ _ _

22 Altura__ _cm (9) nio informado alt

BLOCO C - Sinais e sintomas relatados no momento do atendimento no HC

23 Cansaco/dor no corpo cans_
1) Sim (2)nao (9) nao informado

24 Coriza coriz_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

25 Desconforto respiratério desconf
1) Sim (2)néo (9) nao informado

26 Diarréia diarr_

(1) Sim (2)nao (9) nao informado
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26.a Nuimero de evacuagdes/dia nevac_
__n/dia (9) nao informado

27 Dispneia disp_
1) Sim (2)nao (9) nao informado

28 Dor de garganta garg_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

29 Febre feb
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

30 Perda de olfato e paladar perdolf
1) Sim (2)nao (9) nao informado

31 Sangramento sangr_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

3l.a Se sim, local do sangramento local_

32 Sonoléncia son_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

33 Tosse toss_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

34 Voémitos vom_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

35 Dor toracica dortor_

(1) Sim (2)nao (9) nao informado
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36 Mal-estar geral malest_
(1) Sim (2)nao (9) nao informado

37 Outros sintomas outro_

BLOCO D - Exame clinico disponivel no momento do primeiro atendimento no HC

38 Temperatura __, (°C) (9) ndo informado temp_ _

39 Frequéncia cardiaca fc_
FC __ _bpm. (9) nao informado

40 FR__ _irm (9) nao informado fro

41 Pressao arterial sistolica - PAS (9) nao informado pas_ _

42 Pressao arterial diastolica - PAD (9) nao informado pad_ _

43 Saturacdo O2 (9) nao informado sat

44 Hipoatividade hipo_

45 Estado geral

estgeral
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46 Estado de consciéncia estconsc_

47 Ganglios linfaticos gang
(1) normal (2) alterado/hipertrofia (9) nao informado
Se gianglios alterados, descrever alteracio

47.a Alteracio: altera_
** Garganta

48 Petéquias no palato pet_
(1) Sim (2) nao (9) nio informado

49 Ulceras ule_
(1) Sim (2) nao (9) nao informado

50 Placas plac_
(1) Sim (2) néo (9) niao informado

51 Otoscopia/ sinais de OMA oton_
(1) Sim (2) nao (9) nio informado
** Aparelho respiratorio

52 Tiragem tirag

(1) Sim (2) nao (9) nio informado




35

53 Uso de musculatura acesséria usomusc__
(1) Sim (2) nao (9) nio informado

54 BAN (batimento de asa do nariz) ban_
(1) Sim (2) nao (9) niao informado

55 Geméncia gem_
(1) Sim (2) néo (9) niio informado

56 Ausculta ausc_
(1) normal (2) alterada (9) nao informado

56.a Se alterada, descrever auscalter_
** Impressdo diagnostica

57 Infecgiio de vias aéreas / sindrome gripal infecaer_
(1) sim (2) nao (9) nao informado

57.a tipoinfecaer_
Se sim, qual tipo?

58 OMA (otite média aguda) oma_
(1) sim (2) nio (9) niio informado

59 Sinusite sinus_
(1) sim (2) nao (9) nao informado

60 Pneumonia/Broncopneumonia (BCP) pneum_

(1) sim (2) nao (9) nao informado
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61

Tuberculose pulmonar

(1) sim (2) nao (9) nao informado

th_

62

Bronquiolite

(1) sim (2) nao (9) nao informado

bronq_

63

Outro diagnoéstico

(1) sim (2) nao (9) nao informado

outrodiag

63.a

Se sim, qual diagndstico

diagnos_

64

Raio-X de torax

(1) sim (2) nao (9) nao informado

raiox_

64.a

Se sim, resultado raio-x de torax:
(1) normal

(2) infiltrado intersticial

(3) consolidacao

(4) misto

(5) DPOC/padrao enfizematoso
(6) Outro

(9) nao informado

resulraio_

64.b

Resultado laudo Raio-x

laudoraio_
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65 Tomografia tomo_

(1) sim (2) nao (9) nao informado
65.a Resultado da tomografia resultomo_

% de acometimento

Infiltrado em vidro fosco
66 Resultados de exames laboratoriais

(1) sim (2) nao (9) nao informado (pergunta filtro) resultlab_
66.a Hemotocrito (HT ou HCT) (%) hemat%
66.b Hemoglobina (Hb) g/dL hemoglob_
66.c Hemdaceas hemaceas_
66.d Leucocitos leuco
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66.¢ Neutréfilos % ___mm’ __ neutrofilos%_
neutrofilos_

66.f Basdfilos % __mm’__ basofilos%
basofilos_

66.g Linfocitos % _ mm’ linfocitos %
linfocitos_

66.h Eosindfilos %  __mm’ __ eosinofilos%
eosinofilos_

66.i Mondcitos % ____mm’____ monocitos%_
monocitos_

66.j Plasmdcitos %  omm’ plasmo% _
plasmo_

66.1 Plaquetas plaquetas_

66.m Creatinina ___mg/dL ou mmol/L creatinina_

66.n Ureia mg/dL ou mmol/L ureia_

Informacées laboratoriais — Marcadores inflamatorios

66. 0 Proteina C-reativa __ mg/dL proteinac_

66. p velocidade de hemossedimenta¢ao (VHS) mm’® vhs_

66. q Dimero-D___ dimerod_

BLOCO E - Internacio hospitalar
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67 Internacio hospitalar localinter_
(1) enfermaria/leito clinico (2) UTI (3) UTI COVID-19 (4) Emergéncia
67.a Se internaciao em UTI, quantos dias diasuti_
67.b Data de entrada na UTI daentuti //
67.c Data de saida da UTI dsaiduti
67.d Intubacéo orotraqueal (I0T) intub_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
68 Uso de suporte ventilatorio suport_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
69 Uso de terapia renal substitutiva (TRS) usotrs_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
69.a Se sim, nimero de dias _ _ ntrs_
69.b Se sim, recuperou funciio renal? recfrenal _
(1) sim (2) nao (9) nao informado
Tratamento prescrito a partir da internacio
70 Descrito tratamento no prontuario (pergunta filtro) trat_

(1) sim (2) nao (9) nao informado
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70.a Medicamento 1: medinterl
70.b Medicamento 2: medinter2
70.c Medicamento 3: medinter3
70.d Medicamento 4: medinter4
70.e Medicamento 5: medinters
70.f Medicamento 6: medinter6
70.g Medicamento 7: medinter?7
70.h Medicamento 8: medinter8
70.i Medicamento 9: medinter9
70.j Medicamento 10: medinter10
71 Coleta de material coleta_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
71.a Tipo de material tipocoleta_
(1) secreciao naso-orofaringe
(2) lavado bronco-alveolar
(3) sangue
(4) Outro, qual
72 Foi realizado o teste RT-PCR? testepcr_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
73 Resultado RT - PCR — deteccio da espécie viral resultper

(1) positivo (2) negativo (3) nao realizado (9) nao informado
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73.a

73.b

73.c

73.d

73.e

Resultado RT - PCR — detecciio da espécie viral
SARS-CoV-2

(1) sim (2) nao (9) nao informado
Influenza A

(1) sim (2) néo (9) nao informado
Influenza B

(1) sim (2) nao (9) nao informado
Virus Sincicial Respiratério

(1) sim (2) néao (9) nao informado

Outro, qual?

sarscov2_
influa_
influb_
sincicial_

outro_

74

Foi realizado o exame sorolégico do paciente?

(1) sim (2) nao (9) nao informado

€xasoro_

74. a

Resultado Sorologico

Anticorpo

(1) IgG e IGM negativo/nao reagente
(2) IgG positivo e IgM negativo

(3) IgG negativo e IgM positivo

(4) IgG e IGM positivos

(9) nao informado

resultsoro_

74.b

Antigeno SARS-Cov-2:

(1) positivo (2) negativo (3) nao realizado(9) nao informado)

antigeno_
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75. Foi realizado cultura no paciente? cult_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
75.a. Se sim, resultado cultura resultcult
(1) negativo
(2) positivo
Se positivo, informar resultado
76 Trata-se de caso nosocomial (infeccio adquirida no hospital)? infechosp_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
77 E caso proveniente de surto de sindrome gripal que evoluiu para SRAG? sgsrag_
(1) sim (2) nao (9) nao informado
78 Desfecho do caso caso_
(1) ébito (2) cura/alta (3) transferido para outro hospital (9) nao informado
78.a Se o paciente foi transferido para outra Unidade hospitalar verificar se foi localtransf
UTI ou Enfermaria:
(1) UTI (2) Enfermaria/leito clinico (9) nao informado
79 Data da transferéncia: dattransf //
80 Data do 6bito/cura: dalta //
81 Total dias de internacio: totdias_
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82

Classificacao final do caso

(1) SRAG por influenza
SRAG por outro agente

(4) SRAG nio especificado
(7) Outro Qual?

(2) SRAG por outro virus respiratorio (3)

(5) COVID-19 (6) Asma por SRAG

class_
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Apresentagao do Projeto:

TRANSCRICAO — RESUMO:

"A Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) é uma afecgao sindrédmica resultante de complicagdes
pulmonares sendo caracterizada por febre alta, tosse e dispneia, acompanhada ou ndo de aumento da
frequéncia respiratdria, hipotensao, cianose, desidratacao e inapeténcia. No decorrer de 2020, estd sendo
observado no Brasil um aumento de cerca de dez vezes na média histérica de hospitalizagbes por SRAG,
depois da notificagdo do primeiro caso de COVID-19 (causada pelo novocoronavirus, SARS-CoV-2) no
final de fevereiro. Com a rapida distribuicdo geografica observada até o momento, a COVID-19 representa
uma grande ameagca a saude global. Como a gravidade da doenca esta intimamente relacionada ao
prognostico, sdo necessérias estratégias para a deteccao precoce de pacientes de alto risco. Frente a
esse contexto, o presente projeto de pesquisa tem como objetivo avaliar a prevaléncia de Sindrome
Respiratéria Aguda Grave (SRAG), assim como detectar os virus respiratérios e fatores associados a
ocorréncia da doenga. Trata-se de um estudo de natureza quantitativa, observacional, transversal,
descritivo e analitico. O estudo sera realizado de outubro de 2020 a julho de 2022. Para atender aos
objetivos do estudo, estado previstas trés formas de coleta de dados, sendo duas de fonte secundaria e
uma de fonte primaria. A coleta de dados secundarios visa a busca de informagbes nos prontuarios
disponiveis no Sistema de Gestao Hospitalar do Hospital de Clinicas de Passo Fundo, RS, de todos os
casos de SRAG hospitalizados no periodo de 01 janeiro a 30 de junho de 2020. A coleta nos
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prontuarios tera como estratégia de captagéo a busca dos pacientes registrados pelo CID-10 - U04.9 -
Sindrome respiratéria aguda grave. Ainda tendo como base a fonte secundaria de dados, todos os
casos de SRAG hospitalizados, confirmados e notificados, assim como 0s casos suspeitos de
sindrome gripal de doenga pelo novo coronavirus — COVID-19 (B34.2) no periodo de 01 de janeiro a
30 de junho de 2020, por local de residéncia, serdo avaliados por meio da analise das fichas de
notificacdo e de investigacdo epidemioldgica, junto ao banco de dados SIVEPGripe e do e-SUS
notifica, obtido junto a Secretaria Municipal de Saiude de Passo Fundo, RS. A partir de janeiro de
2021, objetiva-se iniciar a coleta de dados na fonte primaria diretamente com os pacientes e/ou pais e
responsaveis. A populagdo a ser incluida consistira de individuos com suspeita de infecgao
respiratéria atendidos pelo Sistema Unico de Saude (SUS) no servigo de urgéncia e emergéncia do
Hospital de Clinicas (HC) situado na cidade de Passo Fundo, RS. Com base nos parametros de
calculo amostral, estima-se incluir em torno de 480 participantes, sendo 120 em cada grupo analisado.
Serao considerados elegiveis individuos classificados em quatro faixas etarias:
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(1) pacientes pediatricos de 0 a 12 anos; (2) adolescentes de 13 a 17 anos; (3) adultos com idade entre 18

e
59 anos e (4) individuos adultos com idade igual ou superior a 60 anos. Para aqueles individuos e/ou
pais e responsaveis que consentirem a participagdo no estudo, respeitados os preceitos éticos, sera
aplicado um questionario contendo informagbes sociodemograficas, clinicas e de saude seguido de
procedimento de coleta de swab da orofaringe para a detecgédo da espécie viral, a ser realizada pela
técnica de RT-PCR. Na analise dos dados sera empregada a estatistica descritiva incluindo médias,
mediana e desvios-padrao para variaveis continuas e proporgdes e respectivos intervalos de
confianga (IC95%) para variaveis categdricas. Na analise bivariada sera utilizado o teste de
qui-quadrado, enquanto que na analise multivariada sera aplicada a regressao logistica com ajuste
para potenciais fatores de confusdo. Todas as analises serdo realizadas no Programa Stata versado
12.0, licenciado sob 0 n°30120505989. Com base nos achados desse estudo, espera-se conhecer os
virus respiratérios circulantes na regido e fornecer, em tempo real, novas evidéncias e subsidios ao
enfrentamento da pandemia de COVID-19 para a gestdo em saude local o que permitira o
desenvolvimento de estratégias de prevengao e combate a epidemia."

COMENTARIOS - RESUMO: Adequado
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Objetivo da Pesquisa:
TRANSCRICAO — HIPOTESE:
"- A prevaléncia de SRAG sera 15%.

- Individuos do sexo masculino, com idade acima de 60 anos, com baixa renda e escolaridade e
piores condigdes de saude serdo aqueles mais acometidos pela SRAG.

- Os virus respiratérios mais frequentes em pacientes com diagnostico de SRAG serédo Influenza
A e B, Virus Sincicial Respiratério e o Novo coronavirus (SARS-CoV-2).

- A prevaléncia dos virus respiratorios serao: 7% influenza A, 5% Influenza B, 13% Virus
Sincicial Respiratorio e 50% novo coronavirus (SRAS-CoV2) e 25% outros agentes.

- O numero de casos suspeitos estimados de sindrome gripal no periodo analisado sera em
torno de 5 mil, enquanto que o nimero de casos confirmados do novo coronavirus (SRAS-CoV-2)
sera de 2 mil e quinhentos casos."

HIPOTESE — COMENTARIOS: Adequada

TRANSCRICAO — OBJETIVOS:

"Objetivo Primario:

Estimar a prevaléncia de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) em pacientes hospitalizados e
os fatores associados.

Objetivo Secundario:

- Determinar os fatores sociais, demograficos e de saude associados a SRAG.

- Detectar os virus respiratérios Influenza A e B, Virus Sincicial Respiratério e o Novo
Coronavirus (SARSCoV-2) em pacientes com diagndstico clinico de sindrome respiratéria aguda
grave (SRAG) por meio da técnica de RT-PCR.

- Identificar a prevaléncia dos virus respiratérios Influenza A e B, Virus Sincicial Respiratério e o
Novo Coronavirus (SARS-CoV-2) entre os casos suspeitos de pacientes internados por SRAG.

- Estimar o numero de casos de sindrome gripal suspeitos e confirmados de doenga pelo novo
coronavirus (COVID-19) por meio das fichas de notificagdo e de investigacao epidemiologica e os
fatores sociodemograficos e de saude associados."

OBJETIVO PRIMARIO — COMENTARIOS: Adequado
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OBJETIVOS SECUNDARIOS — COMENTARIOS: Adequados

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

TRANSCRICAO — RISCOS:

"(Amostra 1 e 2) No que se refere aos riscos dos participantes, existe a possibilidade de exposigéo
acidental dos dados de identificacdo, uma vez que a equipe responsavel tera acesso ao prontuario do
paciente e as fichas de notificagédo. Visando minimizar tal possibilidade, e para garantir o anonimato e
a privacidade dos participantes, os dados de identificagdo do paciente serdo substituidos por um
nuamero na ficha de coleta de dados e, o acesso se dara em horario e local reservado a ser
combinado com as equipes.

(Amostra 3) Os riscos estao relacionados a coleta de material biolégico para o exame de RT- PCR, a
aplicagao do questionario e a coleta de dados dos prontuarios, envolvendo possivel desconforto,
mal-estar, constrangimento e divulgagao acidental dos dados de identificagdo. Para minimizar o risco
relacionado a coleta do material biolégico o procedimento sera realizado por profissionais da equipe
da pesquisa capacitados, em ambiente reservado, permitindo a assisténcia necessaria durante e apos
o procedimento, o qual ira seguir todos os protocolos de biosseguranga conforme recomendado pelos
orgaos nacionais e internacionais de saude. Se eventualmente os riscos se concretizarem, por
exemplo, nos casos de desconforto ou mal-estar o paciente sera posicionado deitado em uma maca e
sera procedida a aferigdo de pressao arterial e acompanhamento até normalizagéo, caso o mal-estar
persista o paciente sera encaminhado a assisténcia médica. Referente a aplicagdo do questionario,
para evitar constrangimentos, estes serdo executados por membros da equipe de pesquisa treinados
para aplicagao do instrumento, em espaco reservado. Caso o risco se concretize, sera comunicado ao
participante que este podera se abster de responder as perguntas ou solicitar interrupgcéo da sua
participagdo.. Para minimizar os riscos de identificagdo, no instrumento de coleta de dados o nome de
cada participante sera substituido por um numero, de forma a nao divulgar qualquer informacao que
possa identifica-lo. Ainda, a coleta de dados nos prontuarios sera realizada em espacgo reservado,
visando garantir o anonimato e a privacidade dos participantes. Caso o risco se concretize, o
participante sera contatado, informado sobre o ocorrido e retirado do estudo.”

RISCOS — COMENTARIOS: Adequados
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TRANSCRICAO — BENEFICIOS:

"(Amostras 1 e 2) Por se tratar de uma abordagem com analise secundaria de dados, ndo estao
previstos beneficios diretos. No entanto, como beneficios indiretos, esta a possibilidade de avango na
compreensao dos principais fatores de risco e do perfil epidemiolégico de pacientes acometidos pela
SRAG, assim como a detecgdo dos virus respiratérias mais prevalentes na regido, incluindo o
SARS-CoV-2. Essas andlises permitirdo uma compreensao da situagdao de saude local no que
compete as infecgbes respiratdrias agudas graves podendo assim subsidiar a elaboragéo de politicas
publicas e estratégias e agbes de promocédo da saude direcionadas aos grupos de maior risco.
(Amostra 3) Como beneficios, destaca-se que o diagndstico especifico de virus respiratério € um
importante fator a ser considerado no tratamento, uma vez que alguns virus, tais como Virus Sincicial
Respiratério e Influenza possuem medicamento especifico. Os pacientes serdo informados
especificamente em relagdo ao exato virus que os infecta, o que permitira ao médico um melhor
tratamento, aliviando de maneira mais

eficiente os sintomas deste paciente. Ademais, a pesquisa trara como beneficio indireto aos
participantes, avaliar a distribuicdo dos virus respiratérios no municipio de Passo Fundo - RS, bem
como sua relagdo com os quadros de infec¢do respiratoria aguda grave. Dessa forma, sera possivel
planejar e executar medidas de promogdo e prevengdo de saude que afetem a incidéncia e o
progndstico da doenga, de modo a reduzir a carga de morbimortalidade associada, além de reduzir os
custos com as internag¢des hospitalares."

BENEFICIOS — COMENTARIOS: Adequados

Comentarios e Considerag6es sobre a Pesquisa:

TRANSCRICAO — DESENHO:

"Trata-se de um estudo de natureza quantitativa, do tipo observacional, transversal, descritivo e analitico.
O estudo sera realizado na cidade de Passo Fundo, RS, entre 15 de outubro de 2020 e 31 de julho de
2022. Para atender aos objetivos do projeto, estdo previstas trés formas de coleta de dados, sendo duas
de fonte secundaria (Amostras 1 e 2) e uma de fonte priméaria (Amostra 3). A coleta de dados secundarios,
com amostragem
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nao-probabilistica, visa a busca de informagbes nos prontuarios disponiveis no Sistema de Gestédo
Hospitalar do Hospital de Clinicas (HC), de todos os casos de SRAG hospitalizados, tanto pelo
Sistema Unico de Saude (SUS) quanto pelo sistema privado, de pacientes residentes em Passo
Fundo, RS, no periodo de 01 janeiro a 30 junho de 2020. Estima- se incluir em torno de 500 casos de
SRAG no periodo avaliado. Ainda tendo como

base a fonte secundaria de dados, e amostragem do tipo ndo probabilistica, a amostra 2 desta
pesquisa incluira todos os casos de SRAG hospitalizados, confirmados e notificados, assim como os
casos suspeitos e confirmados de sindrome gripal de doencga pelo novo coronavirus — COVID-19
(B34.2) no periodo de 01 de janeiro a 30 de junho de 2020, por local de residéncia, tendo como
unidade de analise o municipio de Passo Fundo. Os dados serdo avaliados do banco de dados
SIVEPGripe e do e-SUS notifica gerado a partir das fichas de notificagdo e de investigacao
epidemiolégica obtidas da Secretaria Municipal de Saude de Passo Fundo, RS. Estima-se incluir em
torno de 5 mil casos suspeitos de sindrome gripal pelo novo coronavirus e 2,500 casos confirmados
da doenga COVID-19 no periodo avaliado. Para a SRAG estima-se incluir em torno de 1000 casos. A
partir de janeiro de 2021, objetiva-se iniciar a coleta na fonte primaria diretamente com os pacientes.
A populagdo incluira individuos com suspeita de infecgdo respiratéria atendidos pelo Sistema Unico
de Saude (SUS) no servico de urgéncia e emergéncia do Hospital de Clinicas (HC) situado no
municipio de Passo Fundo, RS. Serdo considerados elegiveis individuos residentes em Passo Fundo,
RS, classificados em quatro faixas etarias: (1) pacientes pediatricos de 0 a 12 anos; (2) adolescentes
de 13 a 17 anos; (3) adultos com idade entre 18 e 59 anos e (4) individuos adultos com idade igual ou
superior a 60 anos e que tiverem a internagao hospitalar por SRAG no periodo analisado. Baseado no
célculo de tamanho amostra, o qual utilizou os parametros de um nivel de significaAncia de 5% e erro
relativo amostral de 0,10, considerando-se 20% de perdas e recusas, estima-se que sejam incluidos
em torno de n=480 individuos para um nivel de confianca de 95%.

Dos prontuarios médicos (Amostra1), serdo coletadas informagdes sociodemograficas, caracteristicas
clinicas e de saude, estado nutricional, uso de medicamentos, sinais e sintomas apresentados pelo
paciente, assim como a realizagado de teste para detecgao da espécie viral. Das fichas de notificagao,
especialmente do banco de dados SIVEPGripe e do e-SUS notifica (Amostra 2), serdo extraidas
informagdes sociodemogréficas, sinais e sintomas, fatores de risco e comorbidades, vacinagao, dados
de internacdo hospitalar e de biologia molecular, classificagdo assim como evolugdo do caso. Em
relacdo as fichas de notificacdo de casos suspeitos de sindrome gripal de doenga pelo novo
coronavirus serao extraidas informagdes demograficas, sintomatologia,

fatores de risco e comorbidades, realizagao, tipos e resultados dos testes realizados, assim como
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classificagéo e evolugédo do caso. Para a amostra 3 sera aplicado um questionario contendo variaveis
sociodemograficas, de saude e do estado nutricional. Do prontuario desses pacientes, serdo
coletadas informagdes sobre os sinais e sintomas apresentados no momento da internagéo, assim
como caracteristicas do quadro clinico. Além da aplicagao do questionario, a partir da coleta de swab
de orofaringe serdo também identificados os virus respiratérios pela técnica de RT-PCR."

TRANSCRICAO — METODOLOGIA PROPOSTA:

"A metodologia do presente projeto no que se refere a logistica e procedimentos para a coleta de dados
esta descrita conforme segue. Para a Amostra 1, cinco vezes por semana, em horario pré-determinado,
um membro da equipe se deslocara até o hospital para acessar o Sistema de Gestdo Hospitalar e coletar
as informagdes de interesse nos prontuarios. O acesso ao sistema se dara por meio de login e senha
fornecidos pelos servigos de saude. Todo o processo de coleta de dados sera realizado de modo a
garantir o anonimato e a privacidade dos participantes. A relagdo de pacientes, assim como 0os numeros
de prontuarios (pacientes registrados pelo CID-10 - U04.9 - Sindrome respiratéria aguda grave) sera
obtida no hospital, junto ao setor responsavel. Para a Amostra 2, 3 vezes por semana, em horario
pré-determinado, um membro da equipe se deslocara até a Secretaria Municipal de Saude de Passo
Fundo e junto aos setores responsaveis acessara as informacdes das fichas de notificagdo e de
investigacao epidemioldgica de casos SRAG hospitalizados e os casos suspeitos e confirmados de
sindrome gripal de doenca pelo novo coronavirus (B34.2), por meio do acesso aos bancos SIVEP-Gripe e
E-SUS notifica. Por fim, para a amostra 3, o estudo iniciara a partir de janeiro de 2021 e para essa fonte
de informacgao, duas vezes por dia, em horario pré-determinado, um membro da equipe se deslocara até o
hospital e, junto aos responsaveis pelo setor de urgéncia e emergéncia, identificara os potenciais
participantes com base nos critérios de inclusao e exclusao ja mencionados. Logo, abordara o participante
(ou cuidador responsavel) para apresentacdo do estudo e posterior convite a participacéo. Aqueles que
consentirem, respeitados os preceitos éticos, sera aplicado um questionario. Do prontuario desses
pacientes, serao coletadas informacdes sobre o estado de saude e caracteristicas do quadro clinico. Apds
a entrevista, sera realizado a coleta de swab da orofaringe. Destaca-se que todos os protocolos de
biosseguranca estardo assegurados e serao rigorosamente adotados pelos membros da equipe de
pesquisa composta por académicos de Medicina, médicos e docentes do Curso de Medicina da UFFS,
campus Passo Fundo, RS. As amostras de secrecao respiratoria serdo colocadas em meio de transporte,
mantidas em
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temperatura adequada de refrigeragéo e encaminhadas ao Laboratério de Bioquimica e

Biologia Molecular - Universidade Federal da Fronteira Sul — Campus Passo Fundo, RS, no mesmo
periodo da coleta. As amostras de secregao respiratéria serao utilizadas para realizagao do exame de
detecgcdo molecular dos virus Influenza A e B, Virus Sincicial Respiratério e Novo Coronavirus
(SARS-CoV-2) por PCR em Tempo Real. Apés diagnéstico viral, as amostras serdo estocadas em
freezer a -70°C, no Biorrepositério da Instituicdo. Em relacdo as amostras 1 e 2, considerando a
caracteristica da amostra, os resultados nao serdo devolvidos para os participantes, em virtude da
dificuldade de contato e pelo fato de ser uma patologia grave e muitos pacientes terem vindo a 6ébito.
Para a amostra 3, sera solicitado o e mail dos participantes para enviar os resultados dos testes
laboratoriais, além dos resultados gerais da pesquisa. Os resultados serdo ainda divulgados as
instituicbes envolvidas por meio da entrega de uma copia impressa em papel das publica¢des
cientificas, como por exemplo artigos em revistas e resumos em anais de eventos. Os dados serédo
armazenados em local seguro e privativo em sala especifica na UFFS, Campus Passo Fundo
destinada aos trabalhos cientificos, por 5 anos e posterior a isso serdo destruidos através de
incineragdo e o banco de dados sera deletado dos computadores. A identificacao precoce do SARS -
Cov2 e outros agentes causadores de SRAG podera ser util a definicdo do plano terapéutico,
favorecendo o manejo e a recuperagdo dos pacientes por meio da diminuigdo da incidéncia de
morbimortalidade associada, além de reduzir os custos com as interna¢des hospitalares."

DESENHO e METODOLOGIA PROPOSTA — COMENTARIOS: Adequados

TRANSCRICAO — CRITERIO DE INCLUSAO:

"Amostra 1 — Ser&o considerados elegiveis individuos de ambos os sexos e de todas as faixas etarias
que tiveram a internacgéo hospitalar por SRAG no HC, tanto pelo Sistema Unico de Saude (SUS)
quanto pelo sistema privado, de pacientes residentes em Passo Fundo, RS, no periodo de 01 de
janeiro de 2020 a 30 de junho de 2020.

Amostra 2 — Os critérios de inclusdo da amostra 2 incluem todos os casos de SRAG hospitalizados,
confirmados e notificados, assim como os casos suspeitos e confirmados de sindrome gripal de
doenca pelo novo coronavirus —COVID-19 (B34.2) no periodo de 01 de janeiro a 30 de junho de 2020,
por local de residéncia, tendo como unidade de analise o municipio de Passo Fundo.

Amostra 3 - Serdo considerados elegiveis individuos residentes em Passo Fundo, RS, classificados em
quatro faixas etarias: (1) pacientes pediatricos de 0 a 12 anos; (2) adolescentes de 13 a 17 anos; (3)
adultos com idade entre 18 e 59 anos e (4) individuos adultos com idade igual ou

Continuagédo do Parecer: 4.405.773
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superior a 60 anos e que tiverem a internagao hospitalar por SRAG no HC a partir de 01 de janeiro de
2021."

CRITERIO DE INCLUSAO — COMENTARIOS: Adequados

TRANSCRICAO — CRITERIO DE EXCLUSAO:

"Amostra 1 — Serdo excluidos prontuarios incompletos que nao permitam a realizagdo das analises
principais do estudo.

Amostra 2 — Serédo considerados inelegiveis os participantes que possuam muitas perdas de informacéao
nas variaveis do banco de dados que inviabilizem a inclusdo do caso no estudo.

Amostra 3 - Individuos que possuam alguma deficiéncia cognitiva que os impecga de consentir a
participacado na pesquisa serao excluidos do estudo"

CRITERIO DE EXCLUSAO — COMENTARIOS: Adequados

TRANSCRICAO — METODOLOGIA DE ANALISE DE DADOS:

"Os dados serao digitados duplamente em uma planilha eletrénica (distribuicao livre). Com base nas
informagdes coletadas serdo construidos trés bancos de dados, referente as amostras 1, 2 e 3,
respectivamente, detalhadas nesse projeto. A estatistica descritiva consistira em médias, mediana e
desvios

-padrao para variaveis continuas e proporg¢des e respectivos intervalos de confianga (IC95%) para
varidveis categéricas. Para a andlise da distribuicdo da varidvel dependente de acordo com as
independentes sera empregado o Teste de Qui-quadrado (wald para heterogeneidade ou tendéncia
linear), considerando-se estatisticamente significantes valores de p<0,05. Na analise ajustada sera
utilizada a Regresséo Logistica respeitando a hierarquia entre os possiveis fatores associados com
o(s) desfecho(s) de interesse. Para a selegdo das variaveis que permanecerdo no modelo de
regressao sera utilizado o processo backward, ficando no modelo as variaveis que apresentarem valor
p <0,20.Todas as anadlises estatisticas serdo realizadas no Programa Stata versdao 12.0
(CollegeStation, TX: StataCorp LLC), licenciado sob o numero de série: 30120505989."

METODOLOGIA DE ANALISE DE DADOS — COMENTARIOS: Adequada
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TRANSCRICAO — DESFECHOS:

"Em ambas as amostras (1 e 3), a ocorréncia dos casos de SRAG sera considerada variavel
dependente no estudo. Na amostra 3, além da prevaléncia de casos de SRAG, a detecgao da espécie
viral por RT-PCR também sera definida como desfecho no estudo. Na amostra 2 o desfecho sera o

numero de casos de sindrome gripal suspeitos e confirmados de doenga pelo novo coronavirus
(COVID-19)."

DESFECHOS — COMENTARIOS: Adequados

CRONOGRAMA DE EXECUCAO:

Periodo previsto para coleta de dados:

- Coleta de dados prontuarios e fichas de notificagdo (Amostras 1 e 2): 04/01/2021 a 29/10/2021
- Coleta de dados (Amostra 3): 04/01/2021 a 30/11/2021

CRONOGRAMA DE EXECUGAO — COMENTARIOS: Adequado

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
FOLHA DE ROSTO: Adequada

TCLE - Termo de consentimento livre e esclarecido:

Adequado Termo de assentimento (para menores de 18

anos): Adequado

Termo de consentimento livre e esclarecido para os pais ou responsaveis: Adequado

DECLARACAO DE CIENCIA E CONCORDANCIA DAS INSTITUICOES ONDE SERAO COLETADOS OS
DADOS: Adequada

TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS EM ARQUIVO: Adequado
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JUSTIFICATIVA PARA A NAO-OBTENGAO (OU DISPENSA) DO TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE

E
ESCLARECIDO: Adequada

Recomendagdes:

# Considerando a atual pandemia do novo coronavirus, e os impactos imensuraveis da COVID-19
(Coronavirus Disease) na vida e rotina dos/as Brasileiros/as, o Comité de Etica em Pesquisa com
Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira Sul (CEP/UFFS) recomenda cautela ao/a
pesquisador/a responsavel e a sua equipe de pesquisa, de modo que atentem rigorosamente ao
cumprimento das orientagdes amplamente divulgadas pelos 6rgaos oficiais de saude (Ministério da
Saude e Organizacdo Mundial de Saude). Durante todo o desenvolvimento de sua pesquisa,
sobretudo em etapas como a coleta de dados/entrada em campo e devolutiva dos resultados aos/as
participantes, deve-se evitar contato fisico proximo aos/as participantes e/ou aglomeracdes de
qualquer ordem, para minimizar a elevada transmissibilidade desse virus, bem como todos os demais
impactos nos servicos de saude e na morbimortalidade da populagdo. Sendo assim, sugerimos que
as etapas da pesquisa que envolvam estratégias interativas presenciais, que possam gerar
aglomeracgdes, e/ou que nao estejam cuidadosamente alinhadas as orientagbes mais atuais de
enfrentamento da pandemia, sejam adiadas para um momento oportuno. Por conseguinte, lembramos
que para além da situacdo pandémica atual, continua sendo responsabilidade ética do/a
pesquisador/a e equipe de pesquisa zelar em todas as etapas pela integridade fisica dos/as
participantes/as, ndo os/as expondo a riscos evitaveis e/ou ndo previstos em protocolo devidamente
aprovado pelo sistema CEP/CONEP.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgées:
Aprovado

Consideracgoes Finais a critério do CEP:

Prezado (a) Pesquisador(a)

A partir desse momento o CEP passa a ser corresponsavel, em termos éticos, do seu projeto de
pesquisa — vide artigo X.3.9. da Resolugéo 466 de 12/12/2012.

Fique atento(a) para as suas obrigagdes junto a este CEP ao longo da realizagdo da sua pesquisa. Tenha

em mente a Resolugdo CNS 466 de 12/12/2012, a Norma Operacional CNS 001/2013 e o Capitulo Ill da
Resolugcao CNS 251/1997. A pagina do CEP/UFFS apresenta alguns pontos no documento “Deveres do

Pesquisador”.
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Lembre-se que:

1. No prazo maximo de 6 meses, a contar da emissdo deste parecer consubstanciado, devera
ser enviado um relatério parcial a este CEP (via NOTIFICACAO, na Plataforma Brasil) referindo em
que fase do projeto a pesquisa se encontra. Veja modelo na pagina do CEP/UFFS. Um novo relatério
parcial devera ser enviado a cada 6 meses, até que seja enviado o relatério final.

2. Qualquer alteragdo que ocorra no decorrer da execugédo do seu projeto e que nao tenha sido
prevista deve ser imediatamente comunicada ao CEP por meio de EMENDA, na Plataforma Brasil. O
nao cumprimento desta determinagéo acarretara na suspenséo ética do seu projeto.

3. Ao final da pesquisa devera ser encaminhado o relatério final por meio de NOTIFICACAO, na
Plataforma Brasil. Devera ser anexado comprovagéo de publicizagdo dos resultados. Veja modelo na
pagina do CEP/UFFS.

Em caso de duvida:

Contate o CEP/UFFS: (49) 2049-3745 (8:00 as 12:00 e 14:00 as 17:00) ou cep.uffs@uffs.edu.br;
Contate a Plataforma Brasil pelo telefone 136, opg¢ao 8 e opgao 9, solicitando ao atendente suporte
Plataforma Brasil das 08h as 20h, de segunda a sexta;

Contate a “central de suporte” da Plataforma Brasil, clicando no icone no canto superior direito da
pagina eletrénica da Plataforma Brasil. O atendimento € online.

Boa pesquisal

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

55

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES BASICAS DO P | 22/10/2020 Aceito
do Projeto ROJETO_1634144.pdf 15:08:46
Outros Projeto SRAG_ressubmissao1.pdf 22/10/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
15:07:35 | SILVA

Outros carta_resposta_pendencias_CEP.pdf 22/10/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
15:05:25 | SILVA

Outros ApendiceA1.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
14:09:23 | SILVA

Outros ApendiceB.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
14:05:55 | SILVA

Outros ApendiceA.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
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Outros ApendiceA.pdf 14:03:51 SILVA Aceito

Outros AnexoB.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
14:02:41 SILVA

Outros AnexoA.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
14:02:26 | SILVA

TCLE / Termos de | ApendiceG.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

Assentimento / 14:01:21 SILVA

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | ApendiceF.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

Assentimento / 14:00:20 | SILVA

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | ApendiceE.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

Assentimento / 13:59:59 | SILVA

Justificativa de

Auséncia

Outros ApendiceD_TCUDA pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
13:59:38 | SILVA

TCLE / Termos de | ApendiceC.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

Assentimento / 13:56:59 [ SILVA

Justificativa de

Auséncia

Declaragao de Termo HC SMS.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

concordancia 13:53:31 SILVA

Declaragao do resultado_edital270uffs.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

Patrocinador 13:49:33 | SILVA

Orgamento orcamento.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
13:46:46 | SILVA

Cronograma cronograma.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
13:46:29 | SILVA

Projeto Detalhado / | ProjetodePesquisa_ SRAG final.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito

Brochura 13:45:57 | SILVA

Investigador

Folha de Rosto folhaderosto_cep SRAG final.pdf 25/09/2020 | SHANA GINAR DA Aceito
13:44:51 SILVA

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

Endereco: Rodovia SC 484 Km 02, Fronteira Sul - Bloco da Biblioteca - sala 310, 3° andar
Bairro: Area Rural CEP: 89.815-899

UF: SC
Telefone: (49)2049-3745

Municipio: CHAPECO

E-mail: cep.uffs@uffs.edu.br




)) UNIVERSIDADE FEDERAL DA

UFFS FRONTEIRA SUL - UFFS

Continuagao do Parecer: 4.405.773

CHAPECO, 18 de Novembro de 2020

Assinado por:

Fabiane de Andrade Leite
(Coordenador(a))
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2.2. RELATORIO DE PESQUISA

O presente projeto tem como titulo “Perfil Epidemiologico e Clinico de Adultos com
Sindrome Respiratoria Aguda Grave por Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): Relagao
com Admissdao em Unidade de Terapia Intensiva”, e tem como objetivo caracterizar o perfil
sociodemografico e clinico dos pacientes com SRAG por COVID-19 em um hospital terciario
e relacionar as variaveis com a admissdo ou ndo em UTI e desfechos relacionados. Além
disso, ¢ um estudo observacional, de carater quantitativo, do tipo transversal, descritivo e
analitico.

O projeto foi elaborado no segundo semestre de 2023, sob orientagdo da Prof.* Dr.*
Jossimara Polettini, durante o componente curricular “Trabalho de Curso I”. Nao foi
necessario que o trabalho tramitasse pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos
da Universidade Federal da Fronteira Sul, j4 que faz parte de um projeto base, intitulado
“Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) em Passo Fundo — RS: prevaléncia de virus
respiratorios e fatores associados”, o qual foi aprovado pelo Comité de Etica em questio por
meio do parecer de numero 4.405.773, em conformidade com a resolugao 466/2012 do
Conselho Nacional de Satde.

No referido projeto base, visando garantir o poder estatistico necessario as analises
inferenciais entre as variaveis, o tamanho amostral foi calculado considerando-se um nivel de
confian¢a de 95% e um poder de estudo de 80%. A amostra do projeto base foi composta por
todos os pacientes internados no hospital de realizagdo do estudo nos anos de 2020 e 2021
com diagndstico de Sindrome Respiratoria Aguda Grave.

Durante o primeiro semestre de 2024, seguindo atividades propostas pelo
componente curricular “Trabalho de Curso II”, os dados foram analisados. O banco que
contém os dados coletados pelo projeto base foi recebido pela aluna em 13 de margo de 2024,
quando ela iniciou a devida analise dos dados. O banco possuia os dados de 420 pacientes, ele
foi delimitado para apenas aqueles individuos maiores de 18 e menores de 60 anos, além de
terem o diagnostico confirmado de COVID-19. A amostra do banco gerado a partir dessa
delimita¢do incluiu 241 individuos.

No primeiro momento, o projeto utilizou como variavel dependente a admissao ou

ndo em UTI, a partir do dado que foi alterado para ter como alternativas: “Internagdo
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Hospitalar: enfermaria/leito clinico/emergéncia ou UTI/UTI COVID-19” registrado em
instrumento de coleta de dados. Ja as variaveis independentes compreendem os dados
sociodemograficos e clinicos: “Sexo: feminino/masculino/ndo informado”, “Escolaridade:
sem escolaridade ou analfabeto/ Fundamental 1° ciclo (1* a 5* série)/Fundamental 2° ciclo (6*
a 9* série)/ Médio (1° ao 3° ano)/ Superior/ Nao informado”, “Ocupa¢do”, “Data de
nascimento”, “Cor de pele: Branca/ Preta/ Parda/ Indigena/ Amarela/ Nao informado”,
“Estado civil: Casado/ Solteiro/ Viuvo/ Divorciado/ Nao informado”, “Tabagismo: Sim/ Nao/
Ex-fumante/ Nao informado”, “Etilismo: Sim/ Nao/ Ex-etilista/ Nao informado”, “Presenca
de comorbidades: Sim/ Nao/ Nao informado” (Ver se ¢ possivel identificar as principais na
tabela), “Uso de medicamentos continuos: Sim/ Nao/ Nao informado” e “Se faz uso de
medicamentos continuos, quantos?”.

Essas variaveis foram modificadas para analise dos dados para: “Sexo: Feminino/ Masculino/
Missing”, “Escolaridade: sem escolaridade ou analfabeto/ Fundamental 1° ciclo e 2° ciclo (1*
até 9* série)/ Médio (1° ao 3° ano)/ Superior/ Missing”, “Ocupagdo: descritivo”, “Data de
nascimento” sera transformado em “Idade: 18-25/ 26-35/ 36-45/ 46-59”, “Cor de pele:
Branca/ Nao-Branca/ Missing”, “Estado civil: Casado/ Solteiro/ Viavo/ Divorciado/ Missing”
(com/sem parceiro), “Tabagismo: Sim/ Nao ou Ex-fumante/Missing”, “Etilismo: Sim/ Ndo ou
Ex-etilista/ Missing”, “Uso de medicamentos continuos: Sim/ Nao/ Missing” e “Se faz uso de
medicamentos continuos, quantos? 1-3/4-5/+ de 5” (Moda, média e mediana).

No segundo momento, as mesmas variaveis independentes ja mencionadas apenas
dos pacientes admitidos em UTI serdo analisadas em relagdo aos desfechos de tempo de
internacdo, necessidade de suporte respiratorio invasivo ou ndo e cura/alta ou Obito,
registrados em questionario de coleta de dados como: “Se internagao em UTI, quantos dias”,
“Intubacdo orotraqueal: Sim/ Nao/ Nio informado” e “Desfecho do caso: Obito/ Cura ou
Alta/ Transferido para outro hospital/ Nao informado™.

As ultimas variaveis mencionadas serdo modificadas, para melhor analise dos dados
para: “Se internacao em UTI, quantos dias: 1-3, 4-6, 7-9, + de 10” (calcular moda no excel e
colocar >= moda e <moda), “Intubag¢do orotraqueal: Sim/ Nao/ Missing” e “Desfecho de caso:
Obito/ Cura ou Alta/ Missing”.

Até o presente momento, foram realizadas as frequéncias relativas e absolutas das
variaveis de interesse, as estratificagdes e ajustes das variaveis segundo propostas acima, e

testadas algumas relagdes com o teste do qui-quadrado. As Tabelas iniciais com os dados
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foram construidas, e a etapa seguinte consiste na interpretacdo e discussdo dos dados
encontrados. Os resultados serdo compilados em forma de artigo, de acordo com as normas
da revista “Critical Care Science”, durante o segundo semestre de 2024, orientado pelo
componente curricular “Trabalho de Curso III”. As orientagcdes para formatacdo do
manuscrito pela revista podem ser acessadas no link:

https://www.scielo.br/journal/ccsci/about/#instructions.
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2.3. ARTIGO CIENTIFICO

Perfil Epidemiologico e Clinico de Adultos Jovens com Sindrome Respiratoria Aguda
Grave por Coronavirus Disease 2019: Relacdo com Admissao em Unidade de Terapia

Intensiva

Stefani Peruzzo Focchesatto'; Jossimara Polettini?

! Discente do curso de Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Passo
Fundo, RS
2 Docente do curso de Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Passo

Fundo, RS

Conflito de interesses: os autores declaram que ndo ha conflito de interesses.

Fonte de financiamento: este estudo ndo recebeu nenhum tipo de financiamento.

Autor correspondente:

Stefani Peruzzo Focchesatto

Afiliagdo: Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Passo Fundo, RS, Brasil

Endereco: Rua Duque de Caxias, 1136, bloco B, ap. 504, Vila Cruzeiro, Passo Fundo, RS,
Brasil

CEP: 99070-210

Contato telefonico: (54) 996597274

A autora ndo dispde de fax

Email: stefanipefo@gmail.com

RESUMO

Objetivo: caracterizar o perfil sociodemografico e clinico de pacientes com Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SRAG) por Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) e relacionar
as varidveis com a admissdo ou ndo em Unidade de Terapia Intensiva (UTI), e, dentre os
admitidos, avaliar desfechos como tempo de internacdo em UTI, uso de suporte respiratdrio

invasivo e o desfecho final do caso. Métodos: Esse ¢ um estudo observacional, de carater
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quantitativo, do tipo transversal. A populacdo de estudo incluiu pacientes diagnosticados com
SRAG por COVID-19 com idade entre 20 e 59 anos internados no Hospital de Clinicas de
Passo Fundo entre os anos de 2020 e 2021. Os dados sociodemograficos e clinicos (sexo,
escolaridade, ocupagdo, data de nascimento, cor da pele, estado civil, tabagismo, etilismo,
presenga de comorbidades, uso de medicamentos continuos e admissdo ou nao em UTI) e os
desfechos (tempo de internagdo, necessidade de suporte respiratorio invasivo ou nio e
cura/alta ou obito) foram coletados a partir dos prontudrios médicos. As anélises descritivas e
analiticas foram realizadas em software PSPP, com nivel de significancia de 5%.
Resultados: A amostra total foi composta por 227 individuos, dos quais 35,4% foram
admitidos em UTI. Em segunda analise, a exposi¢do ao tabagismo foi significativamente
relacionado com tempo de internacdo maior de 6 dias (p=0,012), assim como maior que 46
anos completos foi significativamente relacionado com obito (p=0,003). Conclusao: apesar
de ndo ser possivel definir um perfil especifico dos pacientes que desenvolvem a forma mais
grave da COVID-19, algumas caracteristicas podem ser sinais de alerta para o manejo de
pacientes em UTI por COVID-19. Portanto, idade maior de 46 anos, exposi¢ao ao tabagismo
e algumas outras variaveis como sexo masculino e presen¢a de comorbidades podem ser

preditivos importantes de um desfecho desfavoravel.

Palavras-chave: Sindrome Respiratoria Aguda Grave, Unidade de Terapia Intensiva,

Coronavirus Disease 2019, Adultos, Pneumologia, Terapia Intensiva

INTRODUCAO

Hé aproximadamente meio século, Ashbaugh e colaboradores relataram alguns
pacientes que evoluiram a Obito e que pareciam estar acometidos de uma sindrome em
comum. Eles apresentaram sintomas como taquipneia, hipoxemia refratiria e opacidades
difusas na radiografia de torax apos terem sido acometidos por alguma infec¢do ou trauma'.
A partir dessa ocasido, foi proposta a nomenclatura da Sindrome Respiratéria Adulta
(posteriormente mudada para “Aguda”) Grave (SRAG)? para tal quadro clinico.

Diversas infec¢des virais podem estar associadas ao desenvolvimento da SRAG.

Uma das familias de virus mais comumente associadas ¢ a dos coronavirus, em especial e
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mais recentemente, destaca-se o Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
(SARS-CoV-2). Esse virus foi responsavel pelo surgimento da pandemia da Coronavirus
Disease 2019 (COVID-19), oficialmente em marco de 2020°. Desde entdo, foram registrados
mais de 5 milhdes de dbitos no mundo*, sendo que mais de 700 mil desses foram no Brasil’.

Apesar de sua fisiopatologia ndo estar completamente elucidada, dados
demonstram que depois de inalado, o virus atinge aos pulmdes, €, nos casos graves, pode
causar ndo soO intensa lesdo alveolar, mas também lesdo endotelial, microangiopatia,
microtrombose e angiogénese vascular. Essa doenga pode ainda afetar diversos 0rgdos®, assim
como diversos tecidos, ja que o receptor ao qual o virus se conecta para adentrar a célula esta
presente no epitélio respiratdrio, no epitélio alveolar, no epitélio endotelial e nos macrofagos
do pulmao’.

Dados recentes demonstram que, quando a SRAG ¢ causada por COVID-19, o
resultado é o aumento do nimero de 6bitos. Como visto em um estudo realizado no Peru, a
mortalidade em pacientes admitidos em UTI por SRAG foi de 57%, com associagdo
epidemiologicamente significativa para portadores de comorbidades®.

Segundo dados coletados no inicio da pandemia de COVID-19, a faixa etaria média
dos pacientes acometidos ¢ em torno de 59 anos. No entanto, quando considerada a SRAG,
pessoas adultas imunocomprometidas, ou com algumas outras condigdes como Diabetes
Mellitus ou Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica, podem ter desfechos menos favoraveis’.
Em concordancia, um estudo mais recente, realizado na Paraiba, o qual analisou fatores
prognosticos associados a mortalidade em pacientes hospitalizados em UTI com SRAG por
COVID-19, associou um aumento do risco de 6bito para pessoas com 60 anos ou mais, com
necessidade de suporte ventilatorio invasivo e imunodeprimidos'’.

Por outro lado, observou-se aumento do acometimento de individuos na idade
adulta, os quais, devido aos habitos de vida e sobrecarga de trabalho, tém apresentado
também altas taxas de comorbidades associadas, como hipertensdo arterial e diabetes. Em um
estudo realizado na cidade de Juazeiro - BA, soma-se mais de 35% de pacientes adultos (entre
20 e 60 anos) que tiveram 6Obito confirmado por COVID-19. A maior parte dessa populacao
foi de pardos e homens'. Outro realizado em Pernambuco delimitou a maior parte dos
acometidos com a forma grave da COVID-19 como sendo homens, maiores de 40 anos com
comorbidades e sintomas caracteristicos da SRAG'>.Em relagdo aos desfechos, em geral,

cerca de 40,6% dos individuos hospitalizados por COVID-19 utilizaram suporte ventilatorio,
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dos quais 60% com ventilagdo invasiva. Além disso, mais da metade dos internados em UTI
tiveram Obito como desfecho'*. Em concordancia, revisdo sistematica recente'* ressalta um
perfil semelhante com dados mundiais, nos quais SRAG e ventilagdo mecanica invasiva
foram associadas com mortalidade em pacientes COVID-19 positivos. No entanto, os autores
ressaltam diferengas regionais nos resultados, o que implica a necessidade de desenvolver
protocolos especificos da regido para suporte ventilatorio, bem como para o tratamento geral.
Dessa forma, o objetivo do presente estudo foi caracterizar o perfil sociodemografico e
clinico dos pacientes com SRAG por COVID-19 em um hospital terciario e relacionar as

variaveis com a admissdo ou ndo em UTI e desfechos relacionados.

METODOLOGIA

Esse ¢ um estudo observacional, de carater quantitativo, do tipo transversal,
descritivo e analitico, realizado com pacientes adultos entre 20 e 60 anos hospitalizados por
SRAG por COVID-19, no Hospital de Clinicas em Passo Fundo, Rio Grande do Sul, de
janeiro de 2020 a dezembro de 2021.

Os dados foram coletados a partir dos prontuarios médicos dos casos selecionados
no periodo, e incluiram variaveis sociodemograficas (sexo, idade, escolaridade, cor da pele) e
clinicas (tabagismo, etilismo, presenca de comorbidades, uso de medicamentos continuos e
internagdo em UTI), além dos desfechos clinicos de tempo de internagdo, necessidade de
suporte respiratorio invasivo ou nao e cura/alta ou obito.

Os dados coletados foram previamente codificados e digitados em banco de dados
desenvolvido no programa Epidata versdo 3.1 (distribuicdo livre) e posteriormente exportados
em formato compativel com o software de andlise de dados PSPP (distribuicao livre),
compreendendo as frequéncias absoluta e relativa das variaveis categdricas e medidas de
dispersdo e tendéncia central de varidveis numéricas. As analises foram realizadas em dois
momentos, e incluiram o calculo das frequéncias absoluta e relativa das varidveis categoricas
e medidas de dispersdo e tendéncia central das variaveis numéricas. Para a andlise da
distribuicao das variaveis dependentes em relagdo as variaveis independentes foi empregado o
Teste Qui-quadrado ou Teste Exato de Fisher, sendo adotado nivel de significincia estatistica
de 5%. No primeiro momento, os dados sociodemograficos e clinicos foram consideradas as

variaveis independentes ¢ a varidvel dependente foi a admissdo ou ndo em UTI. No segundo
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momento, as mesmas variaveis independentes dos pacientes admitidos em UTI foram
analisadas em relacdo aos demais desfechos.

O presente estudo o faz parte de outro intitulado “Sindrome Respiratoria Aguda
Grave (SRAG) em Passo Fundo, RS: prevaléncia de virus respiratérios e fatores associados”,
com dados coletados de prontudrios em 2022, o qual, atendendo a Resolucao 466/2012 do
Conselho Nacional de Satude e segundo o parecer n° 4.405.773, foi aprovado pelo Comité de

Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira Sul.

RESULTADOS

A amostra foi composta por 227 individuos, dos quais 148 (65,5%) eram do sexo
masculino, 107 (52,4%) possuiam 46 anos ou menos, 72 (38,7%) tinham apenas o Ensino
Fundamental completo, 198 (89,2%) se indentificavam como pessoas brancas. Ainda, entre os
individuos que apresentavam comorbidades, as mais frequentes sdo Hipertensdo Arterial
Sistémica (35,7%), Obesidade (18,9%) e Diabetes Mellitus (8,8%). Dados adicionais
demonstram que entre os que utilizavam medicamentos continuos, 30,1% utilizava apenas 1
medicamento por dia..

A internacdo em UTI foi reportada em 35,4% da amostra, no entanto, ndo esteve
significativamente relacionada as varidveis sociodemograficas e clinicas (p>0,05), tal qual

demonstrado na Tabela 1.

Tabela 1. Relacdo de caracteristicas sociodemograficas e clinicas de uma amostra de
pacientes internados por SRAG por COVID-19 em um hospital terciario de Passo Fundo, RS,
com admissdo em UTI nos anos de 2020-2021. (n=227)

Internacido em UTI

Sim Nao
Variaveis n (%) n (%) p*
Sexo (n=226) 0,309
Masculino 56 (24,8) 94 (40,7)
Feminino 24 (10,6) 54 (23,9)

Idade (n=204) 0,561
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<46 anos 37 (18,1) 70 (34,3)

> 46 anos 38 (18,6) 59 (28.,9)

Escolaridade (n=186) 0,210
Sem escolaridade/ Analfabeto 2(1,1) 1(0,5)

Fundamental 29 (15,6) 43 (23,1)

Médio 23 (12,4) 51(27,4)

Superior 94.,8) 28 (15,1)

Cor da pele (n=222) 0,825
Branca 70 (31,5) 128 (57,7)

Nao-branca 9@4,1) 15 (6,8)

Tabagismo (n= 226) 0,251
Fumante/Ex-fumante 15 (6,6) 19 (8,4)
Nao-fumante/Nao informado 65 (28,8) 127 (56,2)

Etilismo (n=226) 0,123
Etilista/Ex-etilista 9 (4,0) 8 (3,5)
Nao-etilista/Nao informado 71 (31,4) 138 (61,1)

Presenca de comorbidades (n=201) 0,264
Sim 57 (28,4) 86 (42,8)

Nao 18 (9,0) 40 (19,9)

Uso de medicamentos continuos (n=185) 0,631
Sim 35(18,9) 77 (41,6)

Nao 26 (14,1) 47 (25,4)

* Teste Chi-quadrado de Pearson ou Exato de Fisher

Em um segundo momento, a amostra de 83 individuos que foram admitidos em UTI
foi analisada separadamente, sendo maioria do sexo masculino (68,7%), com 46 anos
completos ou menos (51,3%), com apenas o Ensino Fundamental completo (45,5%), de cor
de pele branca (88,0%), ndo-tabagistas (70,0%), ndo-etilistas (78,0%), portadores de
comorbidades (69,9%) e ndo fazendo uso de medicamentos continuos ou sem informagdes
relatadas sobre o assunto (55,4%).

Em relagdo aos desfechos analisados, a maioria (62,7%) dos pacientes foi internada
em UTI por mais de 6 dias - variavel estabelecida de acordo com a moda dos dados
disponiveis e 45,8% necessitaram de intubacdo orotraqueal. Referente aos dados de
obito/cura, as informagdes sdo referentes a 81 amostras, sendo que 20,5% evoluiram para

obito. Ainda, possuir mais de 46 anos apresentou significancia estatistica com 6bito como



67

desfecho (33,3%, p=0,003), tal qual ocorreu com a relagdo entre exposi¢do ao tabagismo com
internacdo em UTI por mais de 6 dias (93,3%; p=0,019). Nenhuma das demais varidveis
demonstrou significancia estatistica, apesar de algumas estarem proximas desse resultado,
como sexo masculino, quando avaliada sua relagdo com 6bito (26,8%, p=0,07), exposicao ao
tabagismo relacionado a 6bito (46,7%, p=0,094), tal qual quando verificada a relagdo entre a
presenga de comorbidades e dbito como desfecho (26,8%, p=0,077). A Tabela 2 detalha as
frequéncias relativa e absoluta, além de detalhar as andlises realizadas entre as variaveis

sociodemograficas e clinicas e os desfechos.
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Tabela 2. Relagdo entre as caracteristicas sociodemograficas e clinicas de pacientes que necessitaram de admissao em UTI por SRAG por COVID-19

com os desfechos de tempo de internagdo, necessidade de suporte respiratorio invasivo ou ndo e cura/alta ou 6bito. Passo Fundo, RS, 2020 ¢ 2021.

(n=83)
Total Tempo de internagdo em UTI Necessidade de Intubagdo Obito
(n=83) Orotraqueal (n=83) (n=81)
> 6 dias < 6 dias Sim Nao Sim Niao

Variaveis n (%) n (%) n (%) p* n (%) n (%) p* n (%) n (%) p*

Idade (n=76) 0,814 0,645 0,003
<46 anos 39 (51,3) 25 (64,1) 14 (35,9) 16 (41,0) 23 (59,0) 2(5,3) 36 (94,7)
> 46 anos 37 (48,7) 22 (59,5) 15 (40,5) 18 (48,6) 19(51,4) 12 (33,3) 24 (66,7)

Sexo 0,143 0,477 0,077
Masculino 57 (68,7) 39 (68,4) 18 (31,6) 28 (49,1)  29(50,9) 15(26,8)  41(73,2)
Feminino 26 (31,3) 13 (50,0) 13 (50,0) 10 (38,5) 16(61,5) 2 (8,0) 23 (92,0)

Escolaridade (n=66) 0,634 0,369 0,772
Sem escolaridade/ Analfabeto 1(1,5) 1 (100,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 (100,0) 0(0,0) 1(100,0)
Fundamental 30 (45,5) 17 (56,7) 13 (43,3) 16 (53,3) 14 (46,7) 7 (23,3) 23 (76,7)

Meédio 26 (39,4) 18 (69,2) 8 (30,8) 9 (34,6) 17 (65,4) 4 (16,0) 22 (84,0)
Superior 9(13,6) 5(55,6) 4 (44,4) 3 (33,3) 6 (66,7) 1(11,1) 8 (88,9)

Cor de pele 0,737 0,501 0,205
Branca 73 (88,0) 45 (61,6) 28 (38,4) 32(43,8) 41(56,2) 13(18,3) 58 (81,7)
Nao-branca 10 (12,0) 7 (70,0) 3 (30,0) 6 (60,0) 4 (40,0) 4 (40,0) 6 (60,0)
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Total Tempo de internagdo em UTI Necessidade de Intubacao Obito
(n=83) Orotraqueal (n=83) (n=81)
> 6 dias < 6 dias Sim Nao Sim Nao

Variaveis n (%) n (%) n (%) p* n (%) n (%) p* n (%) n (%) p*

Presencga de Comorbidades 0,807 0,481 0,077
Sim 58 (69,9) 37 (63,8) 21 (36,2) 25(43,1) 33 (56,9) 15(26,8) 41(73,2)
Nao/Nédo-informado 25 (30,1) 15 (60,0) 10 (40,0) 13(52,0) 12(48,0) 2 (8,0) 23 (92,0)

Tabagismo (n=50) 0,019 0,121 0,094
Fumante/Ex-fumante 15 (30,0) 14 (93,3) 1(6,7) 11 (73,3) 4(26,7) 7 (46,7) 8 (53,3)
Nao-fumante 35 (70,0) 20 (57,1) 15 (42,9) 16 (45,7) 19 (54,3) 7(21,2) 26 (78,8)

Etilismo (n=41) 0,999 0,454 0,422
Etilista/Ex-etilista 9 (22,0) 6 (66,7) 3(33,3) 6 (66,7) 3(33,3) 3(33,3) 6 (66,7)
Nao-etilista 32 (78,0) 19 (59.4) 13 (40,6) 15(46,9) 17 (53,1) 6 (20,0) 24 (80,0)

Uso de Medicamentos Continuos 0,820 0,268 0,588
Sim 37 (44,6) 24 (64,9) 13 (35,1) 14 (37,8) 23 (62,2) 9(24,3) 28 (75,7)
Nao/Nio-informado 46 (55,4) 28 (60,9) 18 (39,1) 24 (52,2) 22(47,8) 8(18,2) 36 (81,8)

* Teste Chi-quadrado de Pearson ou Exato de Fisher, p<0,05 sdao demonstrados em negrito.
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DISCUSSAO

O presente estudo avaliou caracteristicas sociodemograficas e clinicas de pacientes
com SRAG por COVID-19, e os resultados sugerem nao haver um perfil estabelecido entre
os individuos adultos que necessitam de internacdo em UTI. No entanto, a maioria do sexo
masculino, mais jovens e com comorbidades, mesmo ndo tabagistas e etilistas,
apresentaram os casos mais graves com necessidade de terapia intensiva. Nesse contexto,
um robusto estudo estado-unidense'® encontrou associagio entre admissdo em UTI e idade
a partir de 40 anos, assim como outras varidveis como presenca de comorbidades,
tabagismo e sexo masculino. Em revisdo sistemdtica recente'®, demonstrou-se que a
maioria dos pacientes admitidos em UTI foram do sexo masculino em quase todos os
estudos analisados. Deste modo, ¢ possivel que o tamanho amostral mais restrito possa ter
limitado em algum nivel a analise dos nossos resultados, mas que tais caracteristicas
devem ser consideradas como alerta de uma populacdo possivelmente mais suscetivel a
internacao em UTIL.

A maioria dos pacientes foi internada em UTI por mais de 6 dias, concordando com
resultado de estudo transversal'® realizado com todos os pacientes admitidos em UTI por
COVID-19 no Brasil em 7 meses de 2020, o qual encontrou como média 10,1 dias de
internacdo (DP+10,6, maximo de 212 dias). Tal qual um estudo de coorte
estado-unidense'’, que analisou dados de 217 adultos admitidos em UTI gravemente
doentes por COVID-19, evidenciou uma mediana de 9 dias de internacdo e intervalo
interquartil de 5 a 15. Ainda, revisdo sistematica'* abrangendo estudos do inicio do periodo
pandémico reiteram o tempo de UTI maior que 7,8 dias. Nossos dados, mesmo abrangendo
parte dos pacientes apds o inicio da vacinagdo no pais (2021), refor¢am a gravidade de
SRAG por COVID-19 e maior possibilidade de cuidados intensivos. Em concordancia, van
Diepen et al reportaram o mesmo risco de mortalidade em pacientes vacinados e ndo
vacinados apds o inicio da doenga critica. No entanto, a vacinacdo contra a COVID-19 esté
associada a reducdo da utilizagdo de recursos na UTI e a dose de refor¢o pode aumentar a
capacidade de sobrevivéncia de doengas criticas relacionadas 8 COVID-19'8,

Um resultado relevante do presente estudo ¢ a relagdo significativa do tabagismo
com um maior tempo de internagdo em UTI. Esse resultado se torna ainda mais relevante,

quando considerado que apenas 60% das amostras possuiam essa informag¢ao disponivel,
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limitando significativamente o tamanho amostral. Contudo, em projeto desenvolvido no
estado do Ceara-BR, ndo houve significancia estatistica entre o habito tabagista e maior
tempo de permanéncia em UTI (> 10 dias)", resultando em duvida acerca de outros fatores
que possam estar envolvidos nesse habito e que diferem entre as regides.

Dentre a amostra analisada, 45,7% daqueles admitidos em UTI necessitaram de
intubacdo orotraqueal. Um resultado ainda mais expressivo foi registrado por um estudo de
coorte prospectivo'” envolvendo dados de 257 adultos admitidos em UTI por COVID-19
em Nova lorque, no qual 79% necessitaram de ventilagdo mecéanica invasiva, e
porcentagem semelhante foi observado por Chang et al”. Importante ressaltar que o
primeiro estudo incluiu adultos com mediana de idade de 62 e o segundo incluiu adultos e
1dosos, e, portanto, a menor prevaléncia de uso de ventilacdo mecanica invasiva encontrada
na nossa populagdo pode ser devido a menor faixa etaria em relagao aos estudos citados.
Da mesma maneira que ambos os estudos incluem andlises de populagdes de locais onde
ndo héa disponivel um sistema de saide completamente gratuito, possibilitando questionar
se esse contexto influenciaria no tempo entre o agravamento dos sintomas e a busca pelo
atendimento entre um pais como o Brasil e os demais analisados.

Neste estudo, 21% da amostra admitida em UTI evoluiu para 6bito. Um extenso
estudo estado-unidense'® concluiu associagdo entre idade maior de 40 anos e mortalidade
intra-hospitalar, evidenciando que a populagdo adulta foi importante parcela daqueles
afetados irreversivelmente pela doenca.

Entre aqueles ja expostos ao habito tabagista que foram admitidos em UTI e
fizeram parte desta andlise, quase metade evoluiu a 6bito. Um estudo estado-unidense'
encontrou associagdo entre Obito intra-hospitalar e a exposicdo ao tabagismo, com um
aumento de 22% no risco naqueles que fumavam no momento da coleta dos dados
(IC95%: 0,99-1,51) e de 14% naqueles que ja tinham tido o héabito (IC95%: 0,98-1,33).
Dessa forma, infere-se que a simples exposicdo ao tabagismo pode aumentar o risco de um
pior desfecho pela COVID-19, ainda que o abandono do hébito pareca reduzi-lo
significativamente.

A partir da anélise dos dados provenientes da amostra coletada, foi possivel
observar que mais de 25% dos homens admitidos em UTI evoluiram ao 6bito, com analise
proxima da significincia estatistica (p=0,07). Uma meta-analise holandesa®, que avaliou

especificamente a diferenca de resposta a COVID-19 entre os sexos, constatou risco de
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morte por COVID-19 35% maior em homens (IC95%: 1,28-1,43). Outra meta-analise e
revisdo sistematica do mesmo pais®!, que considerou 59 estudos, evidenciou um maior
risco tanto de complicacdes (evolugdo para a forma grave da doenca e admissao em UTI),
como de dbitos por COVID-19 em homens, quando comparados as mulheres. Ja um estudo
estado-unidense'> que avaliou dados de 2491 pacientes hospitalizados por COVID-19,
encontrou associagdo entre o sexo masculino e 6bito, e estabeleceu um risco 30% maior
(IC95%: 1,14-1,49) de obito intra-hospitalar em homens. Assim, em diversas partes do
mundo foi possivel identificar o sexo masculino como mais suscetivel a piores desfechos
pela doenga analisada.

Com base em nossa amostra, ter mais de 46 anos apresentou significancia
estatistica com 6bito como desfecho. Em concordancia, em coorte norte-americana?, idade
menor que 55 anos demonstrou significancia estatistica quando avaliada sua relagdo com

obito na UTIL. Assim como, em outro estudo observacional®

, que avaliou todos os
pacientes admitidos em UTI na Dinamarca durante 1 més de 2020, também foi encontrada
idade abaixo de 60 anos como fator de risco significativo estatisticamente para 6bito. Ou
seja, os adultos também compreendem publico que demanda atencao especial na infecgao
por COVID-19.

Na amostra analisada, 1/4 dos pacientes que evoluiram a 6bito eram portadores de
comorbidades. Nesse contexto, um estudo capixaba*, que avaliou dados de mais de
100000 pacientes, revelou que a prevaléncia de oObitos por COVID-19 aumenta em
pacientes portadores de multimorbidades, comparado aqueles com uma comorbidade, o
que se repete ao comparar esses com outros sem nenhuma morbidade. Além disso, um
estudo de coorte sueco®™ envolvendo mais de 9900 pacientes entre aqueles admitidos em
UTI por COVID-19 e seus respectivos controles, encontrou significAncia estatistica
quando analisada a relagdo entre a presenca de comorbidades e mortalidade. Tais achados
reforgam que a presenca de comorbidades pode ser agravante do quadro de SRAG por
COVID-19, mesmo em individuos mais jovens, como no presente estudo.

Mais especificamente, uma Meta-analise italiana®, envolvendo dados de 1389
pacientes, evidenciou que pacientes diabéticos com COVID-19, possuiam um Odds Ratio
de 3,21 (IC95%: 1.82-5.64) relacionado a mortalidade. Adicionalmente, um estudo
transversal gaucho®’, que envolveu 150 pacientes adultos e idosos admitidos por

COVID-19 em UTI de Porto Alegre (deixando de considerar a presenca ou auséncia de
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SRAG), encontrou associacdo entre adultos (de 18 até 60 anos) e presenca de obesidade.
Dessa forma, observa-se que as comorbidades como um todo podem ser agravantes dos
casos de COVID-19, e devem ser consideradas no manejo e prognostico da doenga.

As limitagdes do presente estudo incluem prontuarios incompletos, que nao foram
preenchidos com todos os dados clinicos e epidemioldgicos necessarios, resultando em um
nimero consideravel de missings em algumas das varidveis analisadas. Outro fator
importante ¢ o numero restrito de casos, o que pode resultar em uma analise estatistica
mais limitada. Além disso, apesar de haver grande disponibilidade de literatura acerca de
admissdes em UTI por COVID-19, a consideracdo de SRAG como critério de sele¢do da
amostra ¢ incomum na maioria dos estudos disponiveis. Além disso, estudos de maior
escala, geralmente ndo analisam especificamente aqueles internados em UTI como
amostra, tal qual feito neste estudo, tornando mais dificil comparar os resultados.

O principal ponto forte deste estudo ¢ o destaque dado a uma faixa etaria muito
afetada pela SRAG por COVID-19, mas que ndo ¢ comumente tema de artigos cientificos:

adultos jovens.

CONCLUSAO

Nao foi possivel estabelecer um perfil de individuos que necessitam de UTI devido
a SRAG por COVID-19, no entanto, ressalta-se que a populacdo adulta ¢ grande e
importante parte dos afetados pela COVID-19, em particular individuos homens e com
comorbidades, principalmente aqueles a partir da segunda metade da 5* década de vida.
Além disso, a exposi¢do ao tabagismo confere maior tempo de internagdo em UTI, o que
reflete agravamento do quadro, assim como piores desfechos. Esses, portanto, devem ser

considerados individualmente para manejo e prognostico da doenga.
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3. CONSIDERACOES FINAIS

Ao final da execuc¢do deste projeto de pesquisa, € com base na andlise dos dados
coletados e em literatura recente, foi possivel identificar que ndo ha um perfil especifico
que seja mais suscetivel a desenvolver a forma grave da COVID-19. A avaliagdo de tanto

caracteristicas clinicas, como sociodemograficas ndo formam um padrao bem delimitado.

Apesar disso, algumas caracteristicas podem e devem servir de alerta aos
profissionais de satde responsaveis por atendé-los, como idade adulta, sexo masculino,

portadores de comorbidades e tabagistas.

Por fim, este CCR foi de suma importancia para minha inser¢do no meio da
pesquisa, j4 que nos torna autores e pesquisadores responsaveis por buscar resultados,
sejam eles satisfatorios ou ndo. Também, nos ensina a lidar com aspectos éticos a todo
momento, mostrando que, mesmo a escolha dos menores detalhes, pode se tornar um

dilema quando ndo estamos seguros de nossos principios.



